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Referat: 
Die transfemorale Aortenklappenimplantation stellt für ältere Patienten mit einer 
symptomatischen, hochgradigen Aortenklappenstenose und einem erhöhten perioperativen 
Letalitätsrisiko eine Alternative zum konventionell-chirurgischen Aortenklappenersatz dar. 
In der vorliegenden Arbeit wurden die beiden aktuell in Europa zugelassenen transfemoralen 
Systeme in Bezug auf deren prozedurale Sicherheit, den klinischen Nutzen, die 1-Jahres-
Letalitätsrate und die langfristige Klappenfunktionalität unter Anwendung der Kriterien zur 
standardisierten Komplikationsanalyse des Valve Academic Research Consortiums (VARC) 
verglichen. 
Jeweils 100 konsekutive Patienten, bei denen eine transfemorale Aortenklappenimplantation 
mit den Edwards SAPIEN™/SAPIEN XT™ Transcatheter Heart Valves bzw. dem Medtronic 
CoreValve ReValving™ System durchgeführt wurde, wurden in die Analyse eingeschlossen. 
Dies stellt das größte bisher publizierte Patientenkollektiv für den Vergleich der beiden 
Aortenklappenimplantationssysteme in einem Zentrum über den femoralen Zugangsweg dar. 
Es wurden mit beiden Systemen ähnlich gute postinterventionelle hämodynamische und 
klinische Ergebnisse erreicht. Ein signifikanter Unterschied bezüglich der prozeduralen 
Sicherheit und der 1-Jahres-Letalitätsrate zwischen den beiden Systemen konnte trotz 
signifikanter Unterschiede in Bezug auf bestimmte periinterventionelle Risiken nicht 
nachgewiesen werden. Die langfristige Klappenfunktion beider Systeme war exzellent. 
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Die Aortenklappenstenose (AS) ist die häufigste erworbene Herzklappenerkrankung in 
Europa und Nordamerika, deren Prävalenz mit steigendem Alter zunimmt.1 Die Prävalenz 
liegt bei über 65-jährigen bei ca. 2%, bei über 75-jährigen bei 3-5% und bei über 85-jährigen 
bei ca. 6%.2,3 Aufgrund der demografischen Entwicklung, der gestiegenen Lebenserwartung 
der Bevölkerung und der damit verbundenen steigenden Zahl von Patienten mit einer AS, ist 
die optimale Therapieform ein wichtiges kardiologisches und kardiochirurgisches Ziel und 
Gegenstand zahlreicher Forschungsarbeiten. 
Bis zur Manifestation einer behandlungsbedürftigen, symptomatischen AS existiert zunächst 
eine lange Latenzperiode, in der der Schweregrad der AS über Jahrzehnte hinweg 
kontinuierlich zunimmt. In dieser Latenzperiode sind für den Patienten keine 
Einschränkungen in der Lebensqualität spürbar. Auch Morbiditäts- und Letalitätsrisiko sind in 
diesem Zeitraum sehr gering.4 Wird die AS jedoch durch das Auftreten von eingeschränkter 
körperlicher Belastbarkeit, pectanginösen Beschwerden, Dyspnoe, Benommenheit, 
Schwindel, Synkopen oder einer Linksherzdekompensation symptomatisch, so steigt das 
Letalitätsrisiko in den beiden folgenden Jahren auf bis zu 50%.4,5 Die einzige kausale 
Therapiemöglichkeit bei diesen Patienten ist der Ersatz der stenosierten Aortenklappe.1,4,6 
Der chirurgische Aortenklappenersatz ist laut den aktuellen Leitlinien der Amerikanischen 
und Europäischen Gesellschaften für Kardiologie für diese Patienten der therapeutische 
Goldstandard.1,4 Dabei wird mithilfe einer kardioplegen Lösung ein künstlicher Herzstillstand 
erzeugt, unter welchem ein Team aus Kardiochirurgen in einer offenen Herzoperation unter 
Einsatz der Herz-Lungen-Maschine die stenosierte Klappe entfernt und eine neue Klappe 
einnäht (vgl. Lehrbücher der Kardiochirurgie).7 
Diese Operation ist aufgrund der langjährigen Erfahrungen (die Erstimplantation einer 
künstlichen Aortenklappe durch Hufnagel et al.8 erfolgte bereits 1952) und der großen Zahl 
der Eingriffe (2010 in Deutschland 11.544 isolierte Aortenklappenersatzoperationen9) für alle 
Patienten empfehlenswert, deren perioperatives Risiko nicht durch weitere 
Begleiterkrankungen massiv erhöht ist, da der chirurgische Aortenklappenersatz sowohl zu 
einer Symptom- als auch einer Prognoseverbesserung führt.10,11 
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Jedoch leiden viele, vor allem ältere Patienten mit symptomatischer AS an weiteren 
Begleiterkrankungen, z.B. der Lunge, der Nieren, der Leber oder des Herz-Kreislauf-Systems, 
die eine deutlich erhöhte perioperative Morbidität und Letalität zur Folge haben. Das hat dazu 
geführt, dass in Europa bis zu 30% der Patienten mit einer therapiebedürftigen AS nicht 
chirurgisch vorgestellt oder aufgrund ihres erhöhten perioperativen Letalitätsrisikos für den 
konventionellen Aortenklappenersatz abgelehnt wurden.12,13  
Ein alternatives Verfahren zum chirurgischen Aortenklappenersatz, speziell für Patienten mit 
vielen Begleiterkrankungen und einem dementsprechend hohen perioperativen Morbiditäts- 
und Letalitätsrisiko, stellt die kathetergestützte transfemorale Aortenklappenimplantation dar. 
Dabei wird ein ballontragender, transarterieller Katheter bis zur stenosierten Aortenklappe 
vorgeschoben, diese mittels Ballonvalvuloplastie aufgedehnt und im Anschluss daran, 
ebenfalls kathetergestützt, die Aortenklappenprothese implantiert. 
Aktuelle Studien bei älteren Patienten mit hohem perioperativen Risiko und hochgradiger, 
symptomatischer AS zeigen, dass dieses Vorgehen der chirurgischen Therapie bezogen auf 
Symptomverbesserung und Letalität nicht unterlegen ist.14,15  
Für diese interventionell-transarterielle Vorgehensweise gibt es derzeit zwei kommerziell 
verfügbare und in Europa zugelassene Systeme: Das Medtronic CoreValve ReValving™ 
System (Medtronic, Minneapolis, Minnesota, USA) und die Edwards SAPIEN™/       
SAPIEN XT™ Transcatheter Heart Valves (Edwards Lifesciences, Irvine, Kalifornien, 
USA).16,17 
Ziel der vorliegenden Arbeit ist der prospektive Vergleich dieser beiden Systeme hinsichtlich 
deren Zuverlässigkeit und dem Auftreten von Komplikationen bei älteren Hochrisikopatienten 





Die Aortenklappenstenose (AS) ist definiert als die Verengung der Aortenklappe mit einem 
daraus resultierenden Gradienten zwischen dem linksventrikulärem Ausflusstrakt und der 
Aorta ascendens. Sie ist mit ca. 45% aller behandlungsbedürftigen Klappenfehler das mit 
Abstand häufigste Herzklappenvitium  in Europa.13 
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Für die AS gibt es drei wesentliche Ursachen: Eine kongenital uni- oder bikuspid angelegte 
Aortenklappe und deren Kalzifikation, die rheumatische AS aufgrund von rheumatischem 
Fieber als Folge einer Infektion mit β-hämolysierenden Streptokokken der Gruppe A und die 
altersbedingte, progressiv, arteriosklerotisch-degenerative Kalzifikation einer trikuspiden 




Abb. 1: Haupttypen der AS. A) Nichtstenosierte, trikuspide Aortenklappe. B) Stenosierte, bikuspide 
Aortenklappe mit einer Raphe bei 6 Uhr. C) Rheumatische Aortenklappenstenose mit verschmolzenen 
Kommissuren. D) AS einer kalzifizierten trikuspiden Aortenklappe. Nach: Bonow RO: Braunwald’s Heart 
Disease. A Textbook of Cardiovascular Medicine. 9. Auflage. Philadelphia. Elsevier Saunders, 2011.18 
 
Die bikuspide Aortenklappe besitzt in der westlichen Welt eine Prävalenz von knapp 1%.19 
Diese Klappenanomalie kann aufgrund einer Fehlanlage der Aortenklappe bereits konnatal 
bestehen oder sich durch die postnatale Fusion zweier Klappensegel einer ursprünglich 
trikuspiden Aortenklappe entwickeln. Im letzteren Fall spricht man von einer 
„bikuspidalisierten Aortenklappe“.20 Eine weitere Fusion der Klappensegel kann bereits in der 
Kindheit zu einer hochgradigen AS führen, meist resultiert eine signifikante AS jedoch erst 
aus der späteren Kalzifizierung der bikuspiden Aortenklappe.18 Eine retrospektive 
Untersuchung von Patienten mit chirurgischem Aortenklappenersatz in den USA hat gezeigt, 
dass bei 70% der Patienten unter 70 Jahren eine uni- oder bikuspide Aortenklappe vorlag. Bei 
älteren Patienten sank dieser Prozentsatz auf weniger als 40%.21 
Die rheumatische AS wird durch vom Körper im Rahmen des rheumatischen Fiebers 
gebildete Antikörper gegen β-hämolysierenden Streptokokken der Gruppe A verursacht. 
  4  
Dabei interagieren diese Antikörper nicht nur mit den krankheitsauslösenden Bakterien, 
sondern auch mit körpereigenem Gewebe wie z.B. der Aortenklappe. Dies kann zu 
Adhäsionen und Fusionen der Kommissuren und zu einer Vaskularisierung der Klappensegel 
und des Klappenrings führen. Eine Versteifung der Klappensegel verbunden mit einer 
Reduktion der Klappenbeweglichkeit und der Klappenöffnungsfläche ist die Folge. Die 
Häufigkeit der rheumatischen AS ist in Europa und Nordamerika aufgrund der Abnahme der 
Anzahl an rheumatischem Fieber erkrankten Patienten und der verbesserten antibiotischen 
Behandlungsmöglichkeiten rückläufig, stellt jedoch weltweit weiterhin ein großes Problem 
dar.18 
In Europa handelt es sich bei der AS typischerweise um eine Erkrankung des höheren und 
hohen Lebensalters – die meisten Patienten sind bei Diagnosestellung bereits mehr als 70 
Jahre alt. In ca. 80% der Fälle in Europa beruht die AS auf der altersbedingten, progressiven, 
arteriosklerotisch-degenerativen Kalzifikation der Aortenklappe.13 
 
1.2.2. Pathogenese der Aortenklappenstenose 
 
Das Verständnis der Pathogenese der kalzifizierten AS hat sich in den letzten Jahrzehnten 
weg von einem nicht zu beeinflussenden, rein passiv-degenerativen Prozess, hin zu einem 
aktiv regulierten Prozess mit einer Vielzahl an genetischen und klinischen Faktoren, ähnlich 
der Arteriosklerose, verändert. Viele der identifizierten Risikofaktoren, wie höheres Alter, 
männliches Geschlecht, genetische Prädisposition, erhöhte Serum LDL-Spiegel, Rauchen, 
Bluthochdruck, Diabetes mellitus und das Vorliegen eines metabolisch-vaskulären Syndroms, 
spielen auch bei der Entstehung der Arteriosklerose eine große Rolle.22 
Der wichtigste Faktor, der zur Ausbildung einer kalzifizierten AS führt, scheint jedoch die 
mechanische Belastung der Aortenklappe zu sein. Bei einer durchschnittlichen Herzfrequenz 
von 70 Schlägen pro Minute öffnet und schließt sich diese pro Tag über 100.000 Mal. Liegen 
dazu noch Klappenfehler, wie z.B. eine bikuspide Aortenklappe vor, erhöht sich die 
mechanische Belastung um ein Vielfaches und führt zu einer deutlich beschleunigten 
Klappenkalzifikation.22  
Ein pathogenetisches Konzept zur Entwicklung der kalzifizierten AS besagt, dass die hohe 
mechanische Belastung der Aortenklappe, verbunden mit dem Vorliegen eines oder mehrerer 
der o.g. Risikofaktoren, eine Dysfunktion des Endothels der Aortenklappe verursacht, in 
deren Folge T-Lymphozyten, Makrophagen, LDL und weitere Enzündungsmediatoren in der 
  5  
geschädigten Aortenklappe eingelagert werden und dort eine chronische Entzündung 
unterhalten.23 Die zunehmende Stenosierung der Aortenklappe beruht nach diesem Konzept 
auf der lokalen Produktion von Proteinen, die die Gewebekalzifikation fördern, der 
Aktivierung inflammatorischer Signalkaskaden, Veränderungen in der Gewebs-
zusammensetzung  und der Transformation von Fibroblasten zu Osteoblasten im Bereich der 
Klappensegel. Diese Vorgänge führen zu Fibrosierungen und bereits in einem frühen 
Erkrankungsstadium zu mikroskopisch nachweisbaren extrazellulären Calciumeinlagerungen 
im Bereich der Aortenklappe, die sich während der Progression der AS verstärken und zu 
verknöcherten Bereichen im Endstadium der Erkrankung führen können (Abb. 2, S. 6).22  
Trotz ähnlicher Risikofaktoren und einer positiven Korrelation bezüglich des Auftretens von 
Arteriosklerose und AS bei einem Patienten gibt es drei wesentliche Unterschiede zwischen 
den beiden Erkrankungen: Die Gewebskalzifikationen sind im Rahmen der AS deutlich 
stärker ausgeprägt als bei der Arteriosklerose. Die Symptome resultieren bei der AS aus der 
Versteifung und Verdickung der Klappensegel und nicht aus der Plaqueruptur wie bei der 
Arteriosklerose. Drittens unterscheiden sich die Schwere der Arteriosklerose und der AS bei 
einem Patienten häufig deutlich, was nahelegt, dass die Progression beider Erkrankungen 
wahrscheinlich auf unterschiedlichen molekularen Wegen erfolgt (Abb. 2, S. 6).22,23 
Die Vielzahl an aktuellen Veröffentlichungen mit neuen Erkenntnissen zur Pathogenese der 
AS lassen darauf hoffen, dass diese in den nächsten Jahren besser verstanden sein wird und 
sich daraus konservativ-therapeutische Konsequenzen für die Behandlung der AS         
ergeben.24-29 
Die Abbildung 2 auf Seite 6 zeigt das aktuelle Verständnis der Veränderungen im Bereich der 
Aortenklappe bei der Entwicklung einer AS auf zellulärer Ebene. 
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Abb. 2: Krankheitsprogress der kalzifizierten AS. Aus: Otto CM: Calcific Aortic Stenosis – Time to Look 
More Closely at the Valve. The New England Journal of Medicine. 2008, 359, S. 1396.22 
 
Als erstes Korrelat der Schädigung kommt es demnach zu einer subendothelialen 
Akkumulation von oxidiertem LDL, einer Entzündungsreaktion durch die Einwanderung von 
T-Lymphozyten und Makrophagen und zur Produktion von Angiotensin II in diesem 
Schädigungsbereich.  Der Krankheitsprogress erfolgt durch verschiedene Mechanismen: Der 
lokalen Produktion von Proteinen (Osteopontin, Osteocalcin, knochenmorphogenetischem 
Protein 2), die eine Gewebskalzifikation verursachen und einer Entzündungsreaktion mit 
Ausschüttung von Tumornekrosefaktor α, Tumorwachstumsfaktor β, C-reaktivem Protein und 
Interleukin 1 β sowie der Aktivierung des Komplementsystems. Zusätzlich entstehen 
Veränderungen in der Gewebsmatrix mit einer Anhäufung von Tenascin C und 
Aktivitätssteigerungen der Matrix-Metalloproteinase 2 und der alkalischen Phosphatase. Über 
verschiedene Signaltransduktionswege (Wnt3-, Lrp5- und β-Catenin getriggert) kommt es zu 
einer Phänotypveränderung der Klappenfibroblasten hin zu Osteoblasten, die eine weitere 
Klappenkalzifikation verursachen. Eine extrazelluläre Kalzifikation ist mikroskopisch bereits 
in einem frühen Stadium nachweisbar, bevor sich im Krankheitsverlauf massive 
Verkalkungen im Bereich der Aortenklappe bilden.22 
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1.2.3. Natürlicher Verlauf der Aortenklappenstenose 
 
Diese Umbauprozesse an der Aortenklappe entstehen meist langsam über Jahrzehnte. In 
dieser Zeit erfolgt eine konzentrische Hypertrophie des linken Ventrikels aufgrund des stetig 
steigenden Drucks, der nötig ist, um das Blut durch die stenosierte Aortenklappe 
auszuwerfen.30,31 Diese Veränderungen führen zu einer relativen Koronarinsuffizienz, 
resultierend aus dem erhöhten O2-Bedarfs des hypertrophierten, stärker druckbelasteten 
Myokards, einer reduzierten Koronarperfusion begründet im diastolisch erhöhten 
Ventrikeldruck bei gleichzeitig erniedrigtem diastolischen Aortendruck und einer 
diastolischen Einflussbehinderung durch Relaxationsstörungen im Bereich des linken 
Ventrikels.32  
In der Entstehung einer behandlungsbedürftigen, symptomatischen AS existiert zunächst eine 
lange Latenzperiode, in der der Schweregrad der AS meist über Jahrzehnte zunimmt. In dieser 
Latenzperiode sind für den Patienten keine Einschränkungen in der Lebensqualität spürbar 
und sein Morbiditäts- und Letalitätsrisiko sind nicht erhöht.4  
Mit zunehmender Erkrankungsdauer entwickeln die Patienten klinische Symptome, die sich 
z.B. in Form von pectanginösen Beschwerden, Synkopen oder einer Linksherz-
dekompensation manifestieren.32,33 
 
1.2.4. Diagnostik und Schweregradeinteilung der Aortenklappenstenose 
 
Die Verdachtsdiagnose einer AS ergibt sich aus der klinischen Symptomatik und der 
Auskultation eines holosystolischen Geräusches im 2. Interkostalraum rechts parasternal mit 
Fortleitung in die Karotiden.  
Die Diagnosesicherung erfolgt per 2D Doppler-Echokardiographie, bei der durch Messung 
des mittleren Druckgradienten und der Errechnung der Klappenöffnungsfläche gleichzeitig 
die Schwere der AS bestimmt wird.34 Der Schweregrad der AS wird nach aktuellen Leitlinien 
der Amerikanischen und Europäischen Gesellschaften für Kardiologie durch den mittleren 
Druckgradienten und die Flussgeschwindigkeit über der Aortenklappe sowie die verbliebene 
absolute Klappenöffnungsfläche bzw. die indizierte Klappenöffnungsfläche pro m² 
Körperoberfläche bestimmt. Als hochgradig gilt die AS, wenn mindestens eines der drei in 
Abbildung 3 auf Seite 8 dargestellten Kriterien erfüllt ist.1,4  
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Ist die verbliebene Klappenöffnungsfläche < 1,0 cm² und der mittlere Druckgradient < 30 
mmHg, kann eine sogenannte low-flow/low-gradient-AS vorliegen, die meist aus einer 
deutlich eingeschränkten linksventrikulären Funktion resultiert. Durch eine 
Stressechokardiografieuntersuchung mittels niedrig dosiertem Dobutamin muss in diesem Fall 
eruiert werden, ob eine fixierte hochgradige Verminderung der Klappenöffnungsfläche 
vorliegt, oder ob es sich um eine Pseudo-AS infolge eines reduzierten Schlagvolumens 
handelt.35 
 
1.2.5. Therapie der Aortenklappenstenose 
 
Die einzige kausale Therapie der AS besteht im Aortenklappenersatz und führt zu einer 
signifikanten Verbesserung der Symptome und des Langzeitüberlebens.10,11 Aufgrund der 
Gefahr des plötzlichen Herztodes sollte der Aortenklappenersatz nach aktuellen Leitlinien der 
Amerikanischen und Europäischen Gesellschaften für Kardiologie möglichst zeitnah nach 
dem ersten Auftreten der Symptome erfolgen.1,4  
Ziel des Aortenklappenersatzes ist die Beseitigung des Aortenklappenvitiums, verbunden mit 
der daraus resultierenden Entlastung des linken Ventrikels sowie der Wiederherstellung 
normaler hämodynamischer Druckverhältnisse im linken Ventrikel und in der Aorta. 
Der chirurgische Aortenklappenersatz stellt für Patienten mit symptomatischer AS den 
therapeutischen Goldstandard dar.1,4 Mittels einer medianen Sternotomie wird dabei nach 
Induktion eines künstlichen Herzstillstandes mithilfe einer kardioplegen Lösung die 
stenosierte Klappe entfernt und eine neue Aortenklappe eingenäht.  
Für diesen chirurgischen Eingriff sind bei Patienten ohne schwerwiegende 






Leichtgradige AS > 1,5 cm² < 25 mmHg < 3,0 m/s 
Mittelgradige AS 1,0 – 1,5 cm² 25 – 40 mmHg 3,0 – 4,0 m/s 
Hochgradige AS < 1,0 cm² oder 0,6 cm²/m² > 40 mmHg > 4,0 m/s 
 
Abb. 3: Einteilung des Schweregrades der Aortenklappenstenose. Nach den aktuellen Leitlinien der 
Europäischen und Amerikanischen Gesellschaften für Kardiologie.1,4 
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(3-Jahres-Überlebensrate bei ca. 80%).10,36,37 Dabei entspricht das mittlere postoperative 
Überleben von 6 Jahren bei Patienten über 80 Jahren dem der Normalbevölkerung.38  
Jedoch kamen Iung et al. in einer europaweiten Studie zu dem Ergebnis, dass fast ein Drittel 
der Patienten, die unter einer symptomatischen AS litten, aufgrund ihrer Komorbiditäten nicht 
zum chirurgischen Aortenklappenersatz vorgestellt wurden. In 55% aller Fälle wurde zudem 
das Vorliegen einer oder mehrerer nicht-kardialer Begleiterkrankungen als Kontraindikation 
für den chirurgischen Aortenklappenersatz angesehen.13  
Die 1986 erstmals bei erwachsenen Patienten mit degenerativ-kalzifizierter AS durchgeführte 
Ballonvalvuloplastie erschien längere Zeit als mögliche Alternative zum chirurgischen 
Aortenklappenersatz bei inoperablen Patienten. Dazu wurde kathetergestützt ein Ballon in 
transvalvuläre Position vorgeschoben, dort insuffliert und damit die stenosierte Aortenklappe 
aufgedehnt. Dieser Eingriff zeigte vielversprechende hämodynamische postprozedurale 
Ergebnisse. Der Druckgradient über der Aortenklappe wurde verringert, die Klappen-
öffnungsfläche vergrößert und die linksventrikuläre Funktion verbessert.39,40 
Trotz dieser guten kurzfristigen Ergebnisse zeigte sich in längerfristigen Studien, dass die 
Ballonvalvuloplastie nicht zu einer Verbesserung des Gesamtüberlebens führt.40-43 Die 
Ballonvalvuloplastie wird daher nur noch als palliative Maßnahme oder zum „Bridging“ bis 
zum chirurgischen Aortenklappenersatz eingesetzt.40  
Die perkutane Aortenklappenimplantation als rein interventioneller Eingriff mit geringerer 
Invasivität stellt daher für ein Patientenkollektiv von alten bis sehr alten, multimorbiden, 
nicht-operablen Patienten die einzige kausal-therapeutische Option der Behandlung der 
symptomatischen, hochgradigen AS dar, durch welche ähnlich gute Ergebnisse wie durch den 
chirurgischen Aortenklappenersatz erreicht werden können.14,44 
 
1.3. Katheterinterventionelle Aortenklappenimplantation 
 
Durch Fortschritte auf dem Gebiet der Stenttechnologie entstand in den 80er Jahren das 
Konzept einer in einen Stent integrierten Aortenklappenprothese, die mittels eines 
Führungskatheters in den Bereich des Aortenannulus transportiert und dort, analog zur 
Stentimplantation, durch die Insufflation eines Ballons expandiert wird.45  
1992 präsentierten  Andersen et al.45 ihre Experimente zur Implantation solcher „Stent-
Klappen“ in sieben Schweinen. Sie nutzten dazu einen selbstentworfenen Metall-Stent, in 
welchen sie die Aortenklappe eines Schweines einnähten. Über einen retrograd eingeführten 
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Führungsdraht und unter Fluoroskopie- und Angiographiekontrolle erfolgte die Implantation 
der „Stent-Klappen“ in supra- bzw. subkoronarer Position. Andersen et al. schlussfolgerten 
aufgrund der guten hämodynamischen Ergebnisse ihrer Experimente, dass dieses Verfahren 
sich zu einer Behandlungsalternative für nicht-operable Patienten entwickeln könnte.45 
Nach weiteren Tierexperimenten in den Folgejahren erfolgte im Jahr 2002 die erste perkutane 
Implantation einer Aortenklappenprothese durch Cribier et al.46,47 
Cribier et al. sahen diesen Eingriff als Option für inoperable Patienten mit hochgradiger, 
symptomatischer AS, wobei die von zwei Kardiochirurgen festgestellte Inoperabilität eines 
Patienten Bedingung für die Durchführung des Eingriffes war.44 
Diese Prothese wurde initial als „Cribiers-Edwards Percutaneous Heart Valve“ bezeichnet, 
bevor sich daraus die „Edwards SAPIEN Transcatheter Heart Valve“ entwickelte, die seit 
2007 in Europa unter CE-Kennzeichnung zugelassen ist.48,49 
Bei diesem System handelt es sich um eine ballonexpandierbare Aortenklappenprothese, bei 
der die Klappensegel aus Rinderperikard in einem Stahl- (SAPIEN-Prothese) bzw. Cobalt-
Chrom-Stent (SAPIEN XT-Prothese) verankert sind (vgl. Kap. 3.4.2., S. 22). 
Die Abbildungen 4 und 5 zeigen die beiden Prothesentypen der Firma Edwards Lifesciences. 
 
 
Parallel zu weiteren Versuchen mit dieser ballonexpandierbaren Klappenprothese mit 
vielversprechenden kurz- und mittelfristigen Ergebnissen44,52  erfolgte die Erforschung einer 
selbstexpandierenden Aortenklappenprothese in einem Nitinolrahmen, über deren 
 
 
Abb. 4: Edwards SAPIEN Aortenklappenprothese 
der Größe 26.50   
 
Abb. 5: Edwards SAPIEN XT-Aortenklappen-
prothese der Größe 26.51 
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erfolgreiche Implantation in einem Menschen Grube et al. 2005 zum ersten Mal 
berichteten.53,54 
Grube et al. verwendeten ebenfalls Rinderperikard zur Herstellung der Klappensegel, die sie 
jedoch in einem selbstexpandierenden Nitinolrahmen fixierten. Sie wählten den retrograden 
Zugangsweg über die rechte A. iliaca communis, die sie zuvor chirurgisch dargestellt hatten. 
Nach einer Ballonvalvuloplastie der stenosierten Aortenklappe erfolgte die Implantation der 
Aortenklappenprothese unter Vollnarkose der Patientin durch das Zurückziehen der 
Klappenummantelung, nachdem die selbstexpandierende Herzklappe im Bereich der 
stenosierten, nativen Aortenklappe positioniert worden war. Um eine sichere Positionierung 
der Aortenklappenprothese innerhalb des Aortenannulus zu garantieren, schlossen sie die 
Patientin kurzfristig an die extrakorporale Zirkulation an, um ein Verrutschen der Prothese im 
Blutstrom zu verhindern. Der Eingriff verlief ohne größere Komplikationen und die Patientin 
konnte acht Tage nach der Intervention aus dem Krankenhaus entlassen werden. Grube et al. 
vermuteten, dass die sichere Positionierung der künstlichen Herzklappe auch durch eine 
temporäre tachykarde Schrittmacherstimulation (die iatrogen induzierte Beschleunigung des 
Herzschlages auf 170-220 Herzschläge pro Minute) anstatt der extrakorporalen Zirkulation 
erreicht werden kann. Die kurzfristige Beschleunigung des Herzschlages auf derartig hohe 
Werte sollte zu einem Sistieren des linksventrikulären Auswurfs führen (Abb. 9, S. 21). Diese 
Annahme erwies sich in den anschließenden Studien als richtig.54,55 
Aus der hier verwendeten „CoreValve aortic valve prosthesis“ entwickelte sich das 
„Medtronic CoreValve ReValving System“, welches aus Schweineperikard hergestellte Herz-
klappensegel verwendet und seit 2007 unter CE-Kennzeichnung in Europa zugelassen ist.56 
Sowohl das Medtronic CoreValve ReValving System (Abb. 6, S.12) als auch die Edwards 
SAPIEN (Abb. 4, S. 10) / SAPIEN XT-Aortenklappenprothesen (Abb. 5, S. 10) werden 
aktuell standardmäßig über den retrograden, transfemoralen Zugang implantiert. Zusätzlich ist 
für das Medtronic CoreValve ReValving System ein Zugang über die A. subclavia oder direkt 
über die Aorta ascendens und für die Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Aortenklappenprothesen 
ein transapikaler Zugang möglich.  
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Der Eingriff kann sowohl unter Vollnarkose als auch in Lokalanästhesie mit milder Sedierung 
des Patienten stattfinden. Es erfolgt unter Fluoroskopie-, Angiografie- bzw. transösophagealer 
Echokardiografiekontrolle zunächst eine Ballonvalvuloplastie der stenosierten, nativen 
Klappe.  
Nach der katheterinterventionellen Aortenklappenimplantation erfolgt die Überprüfung von 
Position und Funktionsweise des Aortenklappenersatzes bevor alle Katheter entfernt werden 
und die Punktionsstellen verschlossen werden. Der passagere Schrittmacher verbleibt zur 
Rhythmusüberwachung im rechten Ventrikel und kann 48h nach der Intervention entfernt 
werden, wenn der Patient rhythmusstabil ist.55 
 
1.4. Aktuelle Datenlage 
 
Seit der Zulassung der Medtronic CoreValve- und Edwards SAPIEN-Aortenklappenprothesen 
in Europa im Jahr 2007 wurde eine Vielzahl an Publikationen zur Sicherheit und 
Funktionalität der beiden Prothesen, meist aus nationalen Registern, veröffentlicht. 
Der amerikanische PARTNER Trial Kohorte B15 konnte eine signifikante Reduktion der         
1-Jahres-Letalitätsrate im Vergleich zwischen der besten konservativen Therapie und der 
transfemoralen Implantation einer Edwards SAPIEN-Aortenklappenprothese bei älteren 
Hochrisikopatienten, die nicht für einen konventionellen chirurgischen Aortenklappenersatz 
geeignet waren, belegen.15 Zusätzlich konnte in der Kohorte A14 eine Nichtunterlegenheit des 
kathetergestützten Vorgehens im Vergleich zur konventionell-chirurgischen Technik in Bezug 
 
 
Abb. 6: Medtronic CoreValve-Aortenklappenprothesen mit 26 mm und 29 mm Durchmesser.57 
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auf die 1-Jahres-Letalitätsrate bei Patienten mit einem stark erhöhten perioperativen 
Letalitätsrisiko gezeigt werden.14  
Ein Effektivitäts- und Sicherheitsvergleich zwischen den beiden aktuell in Europa 
zugelassenen Systemen in einem großen Patientenkollektiv und einer Nachbeobachtungszeit 
von mindestens einem Jahr kann bisher nur anhand der nationalen Aortenklappenregister 
Großbritanniens58, Italiens59 und Belgiens60 erfolgen. 
Es existieren keine Arbeiten zum Vergleich der transfemoralen Implantation der beiden 
Aortenklappenprothesen in einem großen Patientenkollektiv in einem einzelnen Zentrum.  
Oftmals ist die Vergleichbarkeit der publizierten Arbeiten stark eingeschränkt, da sowohl der 
prozedurale Erfolg der Implantationen als auch eventuell auftretende postprozedurale 
Komplikationen meist unterschiedlich definiert wurden. Aus diesem Grund hat das Valve 
Academic Research Consortium (VARC) exakte Kriterien für postprozedural auftretende 
Komplikationen wie Herzinfarkte, Schlaganfälle, Blutungen, Patienten mit akutem 
Nierenversagen, Gefäßkomplikationen, Prothesendysfunktionen und die prozedurassoziierte 
Letalität postuliert. Zusätzlich wurde ein kombinierter Sicherheitsendpunkt (30 Tage nach 
Implantation) und ein kombinierter Effektivitätsendpunkt (1 Jahr nach Implantation) 
definiert.61  
Es existiert bisher eine einzige Studie von Stähli et al.62, die durch eine konsequente 
Anwendung der Kriterien des Valve Academic Research Consortiums (VARC) und einer 
mindestens einjährigen Nachbeobachtungszeit einen standardisierten Vergleich zwischen 
verschiedenen Arbeiten zur transfemoralen Aortenklappenimplantation ermöglicht. 
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2. Zielstellung der Arbeit 
 
Aktuell sind in Europa zwei transfemorale Aortenklappenimplantationssysteme verfügbar. 
Das Medtronic CoreValve ReValving™ System (Medtronic, Minneapolis, Minnesota, USA) 
und die Edwards SAPIEN™/SAPIEN XT™ Transcatheter Heart Valves (Edwards 
Lifesciences, Irvine, Kalifornien, USA). 
Für beide Systeme existieren Studien, die deren prozedurale Sicherheit und klinischen Nutzen 
untersucht haben. Dabei handelt es sich meist um multizentrische Untersuchungen mit teils 
sehr kleinen Fallzahlen für jedes einzelne Zentrum, in denen oftmals von einer Verbesserung 
der prozeduralen Ergebnisse im Sinne einer Lernkurve berichtet wird. Ein prospektiver 
Vergleich von Patienten, die mit den beiden oben genannten Systemen durch ein 
Interventionsteam mit großer Erfahrung in perkutanen Aortenklappenimplantationen 
behandelt wurden, fehlt. 
 
Ziel der vorliegenden Arbeit ist der prospektive Vergleich der beiden Systeme in jeweils 100 
konsekutiven transfemoralen Aortenklappenimplantationen in älteren Hochrisikopatienten mit 
hochgradiger, symptomatischer Aortenklappenstenose im Herzzentrum Leipzig und die 
Überprüfung der Klappenfunktionalität und –sicherheit, sowie der Gesamtletalität, 30 Tage 
und 1 Jahr postprozedural. 
 
Dabei werden im Einzelnen folgende Fragestellungen bearbeitet: 
 
 Gibt es einen signifikanten Unterschied zwischen den beiden oben genannten 
perkutanen Aortenklappenimplantationssystemen in Bezug auf die 30-Tages- oder 1-
Jahres-Letalitätsrate und die postinterventionelle klinische Symptomatik? 
 Lassen sich Prädiktoren einer erhöhten 1-Jahres-Letalität identifizieren? 
 Wie verändern sich die hämodynamischen Parameter nach einer transfemoralen 
Aortenklappenimplantation und gibt es Unterschiede zwischen den beiden Systemen? 
 Existieren zwischen den beiden Systemen Unterschiede in der Komplikations- und 
Sicherheitsauswertung mittels der Kriterien des Valve Academic Research 
Consortiums (VARC)? 
 Sind 30 Tage und/oder 1 Jahr postprozedural Einschränkungen oder Veränderungen 
der Klappenfunktion klinisch oder echokardiografisch feststellbar?  
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3. Material und Methoden 
3.1. Studienort und –zeitraum 
 
Die ersten 100 konsekutiven Patienten mit hochgradiger, symptomatischer Aortenklappen-
stenose (AS), bei denen entweder eine Medtronic CoreValve-Prothese (Medtronic, 
Minneapolis, Minnesota, USA) oder eine Edwards SAPIEN/SAPIEN XT Transcatheter Heart 
Valve (Edwards Lifesciences, Irvine, Kalifornien, USA) am Herzzentrum Leipzig der 
Universität Leipzig implantiert wurde, wurden in die Studie eingeschlossen. 
Eine Randomisation bezüglich des zu verwendenden Systems erfolgte aufgrund des 
eingeschränkten Einsatzspektrums der jeweiligen Prothese und der unterschiedlichen 
anatomischen Gegebenheiten bei den Patienten nicht. 
Alle Interventionen erfolgten in einem hochmodernen Hybrid-Operationssaal (Abb. 7), in 
welchem dem interdisziplinären „Heart-Team“ aus Kardiologen, Herzchirurgen und 
Anästhesisten optimale Bedingungen zur Verfügung standen. 
 
 
Die Studie begann am 01.01.2009 mit dem Einschluss des ersten Patienten in die Medtronic 
CoreValve-Kohorte und endete nach Ablauf des ersten postinterventionellen Jahres beim 100. 








In die vorliegende Arbeit wurden 200 Patienten mit 
trikuspiden Aortenklappe und einem erhöhten Risikoprofil 
chirurgischen Aortenklappenersatz
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Alle Patienten wurden ausführlich über die transfemorale Aortenklappenimplantation und 
weitere therapeutische Optionen aufgeklärt und haben ihr schriftliches Einverständnis zur 
perkutanen Aortenklappenimplantation gegeben.  
Die abschließende Entscheidung über das therapeutische Vorgehen wurde für jeden einzelnen 
Patienten im Konsens mit ihm durch ein interdisziplinäres Team aus Kardiologen, 
Herzchirurgen und Anästhesisten nach Abschluss der präinterventionellen Diagnostik 
getroffen. 
 
3.3. Präinterventionelle Diagnostik 
3.3.1. Allgemeine Untersuchungen 
 
Von allen Patienten wurde bei Aufnahme eine ausführliche Anamnese erhoben, eine 
Einstufung der Symptome gemäß der NYHA-Klassifikation vorgenommen und eine 
körperliche und orientierend neurologische Untersuchung durchgeführt.  
Es erfolgte die Bestimmung von Größe und Gewicht und die Berechnung des Body Mass 
Index (BMI) nach der Formel: BMI (kg/m²) = Gewicht (kg) / (Größe (m) * Größe (m)).65 
Zusätzlich wurde die Körperoberfläche eines jeden Patienten nach der Mosteller-Formel 
berechnet: KOF (m²) = √ ((Größe (cm) * Gewicht (kg)) / 3600).66  
Zur Einschätzung des OP-Risikos wurde bei jedem Patienten ein spirometrischer 
Lungenfunktionstest mit Bestimmung der Vitalkapazität (VC) und der Einsekundenkapazität 
(FEV1) durchgeführt und eine Röntgen-Thorax-Aufnahme angefertigt. Zudem erfolgte eine 
Duplex-Sonografie der Halsgefäße zum Ausschluss von signifikanten bzw. 
behandlungsbedürftigen Stenosen der supraaortalen Gefäße. 
Es wurde bei allen Patienten mindestens eine venöse Blutentnahme mit Bestimmung 
folgender Werte vorgenommen: Großes Blutbild, Kreatinin, Harnstoff, Bilirubin, ASAT, 
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3.3.1. Spezielle Untersuchungen 
3.3.1.1. Transösophageale- und transthorakale Echokardiografie 
 
Um die Klappenfunktion postoperativ echokardiografisch mit dem präinterventionellen 
Zustand vergleichen zu können, erfolgte bei allen Patienten präinterventionell eine 
transösophageale- und eine transthorakale Echokardiografie nach standardisiertem Protokoll 
durch einen echokardiografisch erfahrenen Kardiologen, in welchem folgende Werte erhoben 
bzw. errechnet wurden: 
 Ejektionsfraktion (EF) 
 Klappenöffnungsfläche (KÖF) 
 Maximaler Druckgradient über der Aortenklappe (Pmax) 
 Mittlerer Druckgradient über der Aortenklappe (Pmean) 
 Linksventrikulärer enddiastolischer Durchmesser (LVEDD) 
 Linksventrikulärer endsystolischer Durchmesser (LVESD) 
 Rechtsventrikulärer enddiastolischer Durchmesser (RVEDD) 
 Verkürzungsfraktion („fractional shortening“ FS) 
 Dicke des interventrikulären Septums (IVSD) 
 Dicke der linksposterioren Wand (LVPWD) 
 Ausmaß der Aortenklappeninsuffizienz (AI) 
 Ausmaß der Mitralklappeninsuffizienz (MI) / Mitralklappenstenose (MS) 
 Ausmaß der Trikuspidalklappeninsuffizienz (TI) 
 Pulmonalarteriendruck (PAP) 
 
Zusätzlich wurden mittels der transösophagealen Echokardiografie der Aortenannulus- und 
Aortenbulbusdurchmesser sowie die Größe des sinutubulären Übergangs bestimmt, um bei 
jedem Patienten die korrekte Klappengröße implantieren zu können. 
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3.3.1.2. Herzkatheteruntersuchung 
 
Bei allen Patienten, bei denen nicht bereits extern eine Herzkatheteruntersuchung erfolgt war,  
wurde diese zur präinterventionellen Untersuchung der Herzkranzgefäße, zur invasiven 
Quantifizierung des Aortenklappenvitiums sowie zur Bestimmung des Drucks im kleinen 
Kreislauf durchgeführt. Dabei erfolgten gleichzeitig die angiografische Darstellung der 
Becken-Bein-Gefäßachse und die Messung des minimalen Femoralarteriendurchmessers, um 
die Machbarkeit einer perkutanen Aortenklappenimplantation zu evaluieren. 
Mithilfe einer Links- und Rechtsherzkatheteruntersuchung wurden folgende Werte gemessen 
bzw. errechnet: 
 Ejektionsfraktion (EF) 
 Klappenöffnungsfläche (KÖF) 
 Maximaler Druckgradient über der Aortenklappe (Pmax) 
 Mittlerer Druckgradient über der Aortenklappe (Pmean) 
 Systolischer pulmonal-arterieller Druck (PAsys) 
 Diastolischer pulmonal-arterieller Druck (PAdiast) 
 Mittlerer pulmonal-arterieller Druck (PAmean) 
 Arterieller systolischer Blutdruck (RRsys) 
 Arterieller diastolischer Blutdruck (RRdiast) 
 Arterieller Mitteldruck (RRmean) 
 Herzzeitvolumen (HZV) 
 Herzindex („Cardiac Index“ CI) 
 Pulmonal-vaskulärer Widerstand (PVR) 
 Total-pulmonaler Widerstand (TPR) 
 
3.3.1.3. Weitere fakultative Untersuchungen 
 
Zur weiteren Abklärung der Machbarkeit einer perkutanen Aortenklappenimplantation 
erfolgte bei einigen Patienten präinterventionell eine Computertomografie (CT) des Thorax 
oder eine CT der Aorta bzw. der Becken-Bein-Gefäßachse. 
Wurden bei der Herzkatheteruntersuchung relevante Stenosen der Herzkranzgefäße 
diagnostiziert, so erfolgte die präinterventionelle Revaskularisierung mittels der 
kathetergestützten Implantation eines oder mehrerer Stents.  
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3.4. Perkutane, transfemorale Aortenklappenimplantation 
3.4.1. Allgemeiner Ablauf 
 
Nach entsprechender präinterventioneller Diagnostik, Aufklärung und Einverständnis-
erklärung erfolgte die perkutane, transfemorale Aortenklappenimplantation unter leichter 
Sedierung des Patienten in einem Hybrid-Operationssaal. Während aller Prozeduren waren 
ein Herzchirurg und mindestens eine OP-Schwester anwesend, um eine eventuell notwendige 
Konversion zu einer offenen Herzoperation ohne Zeitverzögerung durchführen zu können. 
Die perioperative Antibiotikaprophylaxe erfolgte mittels intravenöser Gabe von 2 g Cefazolin 
(Elzogram®). 
Der Patient wurde zunächst steril abgewaschen und mit sterilen Klebetüchern abgedeckt. 
Danach erfolgte die Punktion einer V. femoralis und die Positionierung einer passageren, 
rechtsventrikulären Schrittmachersonde unter Durchleuchtungskontrolle sowie deren 
Funktionstest.  
Im Anschluss daran wurde nach Lokalanästhesie der entsprechenden Stelle in Seldinger 
Technik eine radial-, brachial-, oder femoral-arterielle Schleuse gelegt und ein Pigtail-
Katheter in die Aorta ascendens eingeführt. Nach Lokalanästhesie der Leiste erfolgte die 
Punktion der V. femoralis der Gegenseite und das Vorbringen eines venösen Maschinen-
drahtes als Sicherheitsmaßnahme, um bei der Notwendigkeit der Konversion zum 
konventionellen Aortenklappenersatz möglichst schnell die Herz-Lungen-Maschine einsetzen 
zu können. Danach erfolgte die Punktion der A. femoralis und das Einbringen einer weiteren 
arteriellen Schleuse in Seldinger Technik sowie eines nahtgestützten Verschlusssystems 
(Prostar®) in selbige. Über diese Schleuse wurde im weiteren Interventionsverlauf die 
Aortenklappenprothese eingeführt. 
Anschließend wurde unter Durchleuchtungskontrolle ein Führungsdraht transfemoral in den 
linken Ventrikel vorgeschoben. Über diesen wurde der an den Aortenannulus 
größenadaptierte Valvuloplastieballon in die stenosierte Aortenklappe vorgeschoben und es 
erfolgte die Ballonvalvuloplastie der stenosierten Aortenklappe unter  temporärer tachykarder 
Schrittmacherstimulation, wodurch der linksventrikuläre Auswurf nahezu sistierte             
(Abb. 9, S. 21).  
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Abb. 9: Hämodynamische Auswirkungen der temporären tachykarden Schrittmacherstimulation. Unter 
der temporären tachykarden Schrittmacherstimulation mit 240 Schlägen/min zeigt sich ein komplettes Sistieren 
des linksventrikulären Auswurfs, wodurch der Valvuloplastieballon stabilisiert und eine sichere Positionierung 
der Aortenklappenprothese ermöglicht wird.67 
 
Danach wurde die jeweilige Aortenklappenprothese in den Aortenannulus vorgeschoben und 
deren korrekte Lage kontrolliert. Es erfolgte die Implantation der Edwards SAPIEN/SAPIEN 
XT-Prothesen unter temporärer tachykarder Schrittmacherstimulation (170 – 220 Schläge pro 
Minute) und der Medtronic CoreValve-Prothesen entweder unter mäßiger temporärer 
tachykarder Schrittmacherstimulation (140 Schläge pro Minute) oder am spontan schlagenden 
Herzen. Direkt nach der katheterinterventionellen Implantation wurde die Klappenposition 
und -funktion kontrolliert und eine Verlegung der Koronarostien ausgeschlossen. Außerdem 
erfolgte die angiographische Darstellung der Becken-Bein-Gefäßachse zum Ausschluss einer 
Dissektion bzw. eines Paravasats. 
Der Verschluss der Punktionsstelle der A. femoralis wurde mittels des bereits eingebrachten, 
nahtgestützten Verschlusssystems (Prostar®) vorgenommen. Die weitere arterielle 
Punktionsstelle wurde mit Angio-Seal™ verschlossen, der venöse Maschinendraht entfernt 
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und die venöse Punktionsstelle manuell komprimiert. Es wurden Druckverbände an den 
Punktionsstellen angelegt und der Patient auf die internistische Intensivstation verlegt.  
Der passagere, rechtsventrikuläre Schrittmacher wurde postoperativ für 48h belassen und zur 
Bradykardieprophylaxe eine Schutzfrequenz von 50 Schlägen/min eingestellt. 
Für jede Prozedur erfolgte die Erfassung der Prozedur- und Durchleuchtungszeit, der 
verwendeten Kontrastmittelmenge und der Zeit vom Einführen der Klappenprothese durch die 
femorale Schleuse bis zu deren Implantation („ReValving-time“). Zusätzlich wurden prä- und 
postoperative Herzfrequenz und mittels einer invasiven Messung die Druckgradienten über 
der Aortenklappe prä- oder postoperativ erfasst. 
 
3.4.2. Die Edwards SAPIEN/SAPIEN XT Transcatheter Heart Valves 
 
Die Edwards SAPIEN/SAPIEN XT Transcatheter Heart Valves stehen in 23mm- und 26mm-
Größe zur Verfügung. Die 23 mm großen Prothesen werden bei Patienten mit einem 
Aortenannulusdurchmesser von 18 bis 21,5 mm und die 26 mm großen Prothesen bei einem 
Aortenannulusdurchmesser von 21,5 bis 24,5 mm eingesetzt.  
Die Klappentaschen der Edwards SAPIEN-Prothesen werden aus Rinderperikard hergestellt, 
die in einen ballonexpandierbaren Edelstahlstent verankert und über 22 bzw. 24 French große 
arterielle Schleusen implantiert. Dafür werden die Aortenklappenprothesen mithilfe eines 
„crimping device“ direkt auf den expandierbaren Ballon gepresst, um so den Durchmesser der 
Klappe vor der Implantation möglichst gering zu halten.  
Die Edwards SAPIEN XT-Prothesen stellen die nächste Generation der Aortenklappen-
prothesen der Firma Edwards Lifesciences dar. Die Klappentaschen dieser Prothesen werden 
ebenfalls aus Rinderperikard hergestellt. Sie werden jedoch statt auf einem Edelstahlstent auf 
einem Kobalt-Chrom-Grundgerüst fixiert. Dies ermöglicht bei gleicher Stabilität eine 
geringere Größe der noch nicht expandierten künstlichen Herzklappenprothesen. Zusätzlich 
werden die Edwards SAPIEN XT-Prothesen nicht bereits außerhalb des Patienten auf den 
klappenexpandierenden Ballon „gecrimpt“, sondern die Prothesen werden auf den Schaft des 
Katheters „gecrimpt“ und erst in der Aorta descendens des Patienten mittels eines „Pushers“ 
auf den Ballon vorgeschoben.  
Aufgrund der oben aufgeführten Veränderungen können die Edwards SAPIEN XT-
Aortenklappenprothesen über kleinere arterielle Schleusen mit einer Größe von 18 bzw. 19 
French implantiert werden. 
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Einen schematisierten Vergleich des Aufbaus der beiden Prothesen zeigt Abbildung 10. 
 
 
Die Edwards SAPIEN-Prothesen werden mithilfe des RetroFlex™3-Delivery Systems in die 
stenosierte Aortenklappe vorgebracht und dort durch Insufflation des klappenexpandierenden 
Ballons unter temporärer tachykarder Schrittmacherstimulation (170 – 220 Schläge pro 
Minute) implantiert. Die Edwards SAPIEN XT-Prothesen hingegen werden mithilfe des 
NovaFlex™-Delivery Systems in den Patienten eingebracht und durch die Vereinigung von 
Aortenklappenprothese und klappenexpandierendem Ballon geladen, bevor sie ebenfalls 
durch die Insufflation des Ballons unter temporärer tachykarder Schrittmacherstimulation 
implantiert werden. 




Abb. 10: Schematische Darstellung des Aufbaus der Edwards SAPIEN XT-Prothese (links) und der 
Edwards SAPIEN-Prothese (rechts). Das weiterentwickelte Grundgerüst der SAPIEN XT-Prothese 
verbunden mit der späteren Zusammenführung von Aortenklappenprothese und klappenexpandierendem Ballon 
führt zu einer signifikanten Reduktion der notwendigen Größe der arteriellen Schleusen von 22 bzw. 24 French 
auf 18 bzw. 19 French.68 
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Die aktive Implantation der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Prothesen mithilfe eines 
klappenexpandierenden Ballons soll eine stabile Positionierung der Aortenklappenprothese im 
Bereich der stenosierten, nativen Aortenklappe ermöglichen und eine Klappendislokation in 
die Aorta ascendens oder den linken Ventrikel verhindern.  
Aufgrund der kompakten Bauweise der Prothesen und der Implantation in die subkoronare 
Position soll das Risiko einer Verlegung der Koronarostien bei Edwards SAPIEN/       
SAPIEN XT-Aortenklappenprothesen reduziert werden. 
Das schrittweise Vorgehen bei der Implantation einer Edwards SAPIEN XT-Prothese ist in 
Abbildung 13 auf Seite 25 gezeigt. 
  
 
Abb. 11: Schematisierte Implantation einer 
Edwards SAPIEN-Prothese mithilfe des  
RetroFlex®3-Delivery Systems.51 
 
Abb. 12: Schematisierte Darstellung des Ladens 
einer Edwards SAPIEN XT-Prothese sowie der 
anschließenden Implantation mithilfe des 
NovaFlex®-Delivery Systems.69 
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3.4.3. Das Medtronic CoreValve ReValving System 
 
In der vorliegenden Arbeit wurden Medtronic CoreValve-Aortenklappenprothesen der Größe 
26 bzw. 29 mm verwendet, die über einen 18 French großen arteriellen Zugang implantiert 
werden können. Patienten mit einem Aortenannulus von 18 bis 22,5 mm erhielten die 26 mm 





Abb. 13: Angiografieaufnahmen der Implantation einer Edwards SAPIEN XT-Prothese. A) Ballon-
valvuloplastie der stenosierten, nativen Aortenklappe. B) Lagekontrolle vor Implantation. C) Implantation der 
Prothese mittels des klappenexpandierenden Ballons. D) Ergebnis nach Implantation der Aortenklappenprothese. 
 A 
 C  D 
 B 
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Medtronic verwendet für die Herstellung der Klappentaschen Schweineperikard, die innerhalb 
eines selbstexpandierenden Nitinolrahmens befestigt werden. Die Klappenprothesen werden 
über die entsprechende arterielle Schleuse mithilfe des Medtronic Delivery Systems (Abb. 14) 
in den Aortenannulus vorgebracht. 
 
Die Implantation erfolgt durch das schrittweise Zurückziehen der äußeren Katheterhülle, 
wodurch die Aortenklappenprothese nach und nach freigesetzt wird. So wird eine 
kontrollierte Klappenfreisetzung ermöglicht und bei Bedarf besteht die Möglichkeit einer 
Positionskorrektur, solange der Nitinolrahmen noch nicht vollständig freigesetzt ist.  
Aufgrund des selbstexpandierenden Nitinolrahmens erfolgt eine optimale Anpassung der 
Prothese an die anatomischen Gegebenheiten eines jeden Patienten. Dabei wird die sichere 
Fixierung der Prothese bei gleichzeitiger Vermeidung größerer paravalvulärer 
 
 
Abb. 14: Schematischer Ablauf der Implantation einer Medtronic CoreValve-Aortenklappenprothese 
mithilfe des Medtronic Delivery Systems.70 
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Aortenklappeninsuffizienzen durch hohe Radialkräfte im unteren Teil realisiert, während der 
die Klappensegel enthaltende Mittelteil weniger Druck ausübt, um eine Verlegung der 
Koronarostien zu vermeiden. Der erweiterte obere Teil der Prothese dient der sicheren 
Verankerung in der Aorta ascendens, um eine Klappendislokation zu vermeiden.71 








Abb. 15: Angiografieaufnahmen der Implantation einer Medtronic CoreValve-Prothese. A) 
Ballonvalvuloplastie der stenosierten, nativen Aortenklappe. B + C) Lagekontrolle und schrittweise 
Implantation durch Zurückziehen der äußeren Katheterhülle. D) Ergebnis nach Implantation der 
Aortenklappenprothese. 
 A 
 C  D 
 B 
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3.5. Postinterventionelles Prozedere 
 
Alle Patienten wurden postoperativ für mindestens zwei Tage auf der kardiologischen 
Intensivstation überwacht. 
Es erfolgten echokardiografische Kontrollen zum Ausschluss eines Perikardergusses sowie 
zur Überprüfung der Klappenfunktionalität im postinterventionellen Verlauf.  
Venöse Blutentnahmen erfolgten 6h und 12h postoperativ zur Bestimmung von CK, CK-MB 
und Troponin, einer großen Laborkontrolle nach 24h mit Bestimmung von CK, CK-MB, 
Troponin, großem Blutbild, Kreatinin, Harnstoff, Bilirubin, ASAT, ALAT, Kalium, Natrium, 
Chlorid, Calcium, partieller Thromboplastinzeit und Quick. Die Thrombozytenzahl wurde im 
weiteren postoperativen Verlauf täglich bestimmt. Weitere Laborparameter wurden nach 
Notwendigkeit kontrolliert. 
Ein 12-Kanal-EKG wurde postinterventionell geschrieben und mit dem Aufnahme-EKG 
verglichen. Der passagere Schrittmacher wurde bei Rhythmusstabilität am 3. postoperativen 
Tag entfernt. Bei persistierender Bradykardie erfolgte die Implantation eines permanenten 
Schrittmachers. 
 
3.6. 10-Tages-Verlaufskontrolle bzw. Entlassungsuntersuchung 
 
Vor der Entlassung erfolgte eine weitere transthorakale Echokardiografie nach 
standardisiertem Protokoll durch einen erfahrenen Untersucher mit Erhebung der o.g. 
Parameter (vgl. Kap. 3.3.1.1., S. 18) um diese mit dem präinterventionellen Zustand 
vergleichen zu können. 
Es erfolgte eine weitere venöse Blutentnahme mit Kontrolle der folgenden Laborparameter: 
Großes Blutbild, Kreatinin, Harnstoff, Bilirubin, ASAT, ALAT, n-terminales pro-BNP, 
Kalium, Natrium, Chlorid, Calcium, partielle Thromboplastinzeit, Quick. 
Die Anzahl erfolgreicher Implantationen wurde sowohl nach den konventionellen Kriterien 
für den technischen Erfolg (nur eine Prothese kathetergestützt implantiert, korrekte Position 
der Prothese, kein prozeduraler Tod des Patienten72) als auch anhand des VARC-Kriteriums 
„device success“61 analysiert. 
Der postprozedurale Erfolg wurde zusätzlich durch die klinische Präsentation des Patienten 
nach der NYHA-Klassifikation evaluiert. 
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3.7. 30-Tages- und 1-Jahres-Verlaufskontrolle 
 
Bei der 30-Tages- und der 1-Jahres-Verlaufskontrolle wurde die klinische Gesamtsituation 
der Patienten erneut eruiert. Es erfolgten weitere standardisierte, transthorakale 
Echokardiografien, die mit den Vorbefunden verglichen wurden. Zusätzlich erfolgte die 
Bestimmung folgender Laborparameter: Großes Blutbild, Kreatinin, Harnstoff, Bilirubin, 
ASAT, ALAT, n-terminales pro-BNP, Kalium, Natrium, Chlorid, Calcium, Quick. 
Im Anschluss an die 1-Jahres-Verlaufskontrolle erfolgte eine weitere Nachbeobachtung der 
Patienten zur Beurteilung der Langzeitletalitätsrate von im Median 2,0 Jahren (Q1: 1,1 Jahre, 
Q3: 2,2 Jahre). 
 
3.8. Komplikations- und Sicherheitsanalyse mithilfe der VARC-Kriterien 
 
Das Valve Academic Research Consortium (VARC) stellt eine unabhängige Zusammenarbeit 
wissenschaftlicher Forschungsorganisationen mit kardiologischen und kardiochirurgischen 
Gesellschaften der USA und Europas sowie unabhängigen Experten, den Herstellern der 
Aortenklappenprothesen und der US Food and Drug Administration dar. Ziel des VARCs war 
es, auf den beiden Treffen im Jahr 2009 standardisierte klinische Kriterien zur 
Komplikations- und Sicherheitsanalyse für Studien zu perkutanen, kathetergestützten 
Aortenklappenimplantation zu definieren, um klinische Untersuchungen weltweit besser 
vergleichen zu können.61 
Dabei sollten sowohl Effektivität und Sicherheit der verwendeten Prothesen, des Eingriffs und 
die klinische Entwicklung der Patienten untersucht werden, als auch mit der perkutanen 
Aortenklappenimplantation assoziierte Komplikationen standardisiert definiert werden.  





 Akutes Nierenversagen 
 Gefäßkomplikationen 
 eingeschränkte Prothesenfunktionalität 
 Herzrhythmusstörung und Koronarobstruktion 
 Klinischer Nutzen für den Patienten 
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Zusätzlich wurden Kriterien für eine Sicherheitsbewertung 30 Tage und eine 
Effektivitätsbewertung 1 Jahr oder länger nach der Intervention definiert, in welche besonders 
schwere Komplikationen im Zusammenhang mit der perkutanen, kathetergestützten 
Aortenklappenimplantation einbezogen werden.61 
Alle für die Komplikations- und Sicherheitsanalyse mithilfe der VARC-Kriterien 




3.9.1. Primäre und Sekundäre Endpunkte 
 
Als primärer Endpunkt wurde der Tod durch eine beliebige Ursache im ersten 
postinterventionellen Jahr definiert. Als sekundäre Endpunkte wurden analysiert: 
 Auswertung der Komplikations- und Sicherheitsanalyse mithilfe der 
Kriterien des Valve Academic Research Consortiums (VARC) 
 Implantationshäufigkeit eines permanenten Schrittmachers 
 Veränderung des mittleren Druckgradienten über der Aortenklappe 
(Pmean) und der Aortenklappenöffnungsfläche (KÖF) im Vergleich der 
beiden Gruppen und innerhalb der beiden Gruppen (präinterventionell vs. 
Verlaufskontrolle) 
 
3.9.2. Statistische Analyse der Daten 
 
Die Analyse aller erhobenen Daten wurde nach dem „intention-to-treat“-Prinzip vollzogen. 
Für kontinuierliche Variablen wird der Mittelwert mit Standardabweichung angegeben und 
falls aufgrund der Werteverteilung  notwendig, zusätzlich der Median mit der ersten und 
dritten Quartile (Q1, Q3) ausgewiesen. Kategoriale Variablen werden als Patientenzahl (n) 
mit prozentualem Anteil am Patientenkollektiv dargestellt.  
Unterschiede zwischen den beiden Interventionsgruppen wurden für kontinuierliche 
Variablen abhängig von deren Verteilungsmuster für normalverteilte Variablen mithilfe des  
t-Tests für unabhängige Stichproben und bei nicht-normalverteilten Variablen mithilfe des   
U-Mann-Whitney-Tests analysiert. Kategoriale Variablen wurden mit dem Chi-Quadrat-Test 
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(χ²-Test) verglichen. Veränderungen innerhalb der beiden Gruppen zwischen den 
Ausgangsmessungen und Messungen nach der Aortenklappenimplantation wurden mittels des 
gepaarten t-Tests analysiert. Das postinterventionelle Überleben wurde mithilfe der Kaplan-
Meier-Methode grafisch dargestellt und die Hazard-Ratios vermutlicher Risikofaktoren 
mithilfe der uni- und multivariaten Cox-Regression bestimmt. Die Bestimmung der Odds-
Ratios erfolgte mithilfe von Vier-Felder-Tafeln.  
Statistische Signifikanz wurde bei einem zweiseitigen Signifikanzniveau von 5% (p < 0,05) 
angenommen. 
Es erfolgte für alle p-Werte eine Korrektur für multiples Testen nach Bonferroni-Holm.  
Die statistische Analyse aller erhobenen Daten erfolgte unter Verwendung von PASW 
Statistics 18. 
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4. Ergebnisse 
4.1. Präinterventionelle Ergebnisse 
4.1.1. Patientencharakteristika 
 
In Tabelle 1 sind die wichtigsten Basischarakteristika des Patientenkollektivs dargestellt.  
 
Kriterium 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
    
Alter – Jahren 81,6 ± 5,6 (100) 81,9 ± 5,3 (100) 1,000 
Männer – Anz./Gesamt (%) 59/100 (59,0) 23/100 (23,0) < 0,001 
Body Mass Index – kg/m² 28,0 ± 4,9 (100) 27,7 ± 5,9 (100) 1,000 
Körperoberfläche – m² 1,9 ± 0,2 (99) 1,8 ± 0,2 (100) 0,075 
STS-PROM score – %  9,1 ± 6,5 (100) 10,0 ± 5,8 (100) 1,000 
Logistischer EuroSCORE – % 19,8 ± 11,4 (100) 23,7 ± 12,5 (100) 0,299 
NYHA-Klasse – Anz./Gesamt (%)   1,000 
     I 0/100 (0,0) 0/100 (0,0)  
     II 20/100 (20,0) 31/100 (31,0)  
     III 67/100 (67,0) 56/100 (56,0)  
     IV 13/100 (13,0) 13/100 (13,0)  
Koronare Herzkrankheit – Anz./Gesamt (%) 77/100 (77,0) 80/100 (80,0) 1,000 
     Stenose > 50% – Anz./Gesamt (%) 59/100 (59,0) 51/100 (51,0) 1,000 
          1-Gefäßerkrankung  27/100 (27,0) 22/100 (22,0)  
          2-Gefäßerkrankung  9/100 (9,0) 17/100 (17,0)  
          3-Gefäßerkrankung  23/100 (23,0) 12/100 (12,0)  
Früherer Myokardinfarkt – Anz./Gesamt (%) 14/100 (14,0) 15/100 (15,0) 1,000 
Frühere Bypass-Operation – Anz./Gesamt (%) 22/100 (22,0) 13/100 (13,0) 1,000 
Frühere Koronarintervention – Anz./Gesamt (%) 24/100 (24,0) 32/100 (32,0) 1,000 
Früherer Schlaganfall – Anz./Gesamt (%) 8/100 (8,0) 8/100 (8,0) 1,000 
Synkope – Anz./Gesamt (%) 19/100 (19,0) 22/100 (22,0) 1,000 
Linksherzdekompensation – Anz./Gesamt (%) 39/100 (39,0) 27/100 (27,0) 1,000 
Angina pectoris – Anz./Gesamt (%) 37/100 (37,0) 32/100 (32,0) 1,000 
Arterielle Hypertonie – Anz./Gesamt (%) 97/100 (97,0) 92/100 (92,0) 1,000 
Diabetes mellitus Typ II – Anz./Gesamt (%) 47/100 (47,0) 49/100 (49,0) 1,000 
     diätetisch geführt 11/100 (11,0) 15/100 (15,0)  
     orale Antidiabetika 20/100 (20,0) 18/100 (18,0)  
     insulinabhängig 16/100 (16,0) 16/100 (16,0)  
Carotisstenose > 50% - Anz./Gesamt (%) 14/100 (14,0) 9/100 (9,0) 1,000 
COPD – Anz./Gesamt (%) 17/100 (17,0) 22/100 (22,0) 1,000 
PAVK – Anz./Gesamt (%) 18/100 (18,0) 14/100 (14,0) 1,000 
Niereninsuffizienz (Dialyse/Kreatinin i.S. > 200 
µmol/l – Anz./Gesamt (%) 
13/100 (13,0) 6/100 (6,0) 1,000 
VHF (perm./paroxysmal) – Anz./Gesamt (%) 32/100 (32,0) 30/100 (30,0) 1,000 
Fortsetzung auf der nächsten Seite 
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Kriterium 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
      
Herzschrittmacher – Anz./Gesamt (%) 9/100 (9,0) 15/100 (15,0) 1,000 
Pulmonale Hypertonie – Anz./Gesamt (%) 15/100 (15,0) 32/100 (32,0) 0,120 
Tumoranamnese – Anz./Gesamt (%) 26/100 (26,0) 15/100 (15,0) 1,000 
 
Tabelle 1: Basischarakteristika der Patienten. NYHA = New York Heart Association, COPD = chronisch 
obstruktive Lungenerkrankung, PAVK = periphere arterielle Verschlusskrankheit, VHF = Vorhofflimmern, 
perm. = permanent. 
 
Das mittlere Alter lag in beiden Patientenkollektiven bei knapp 82 Jahren und wies keinen 
signifikanten Unterschied zwischen den beiden Gruppen auf. In die Medtronic CoreValve-
Gruppe wurden signifikant mehr Männer als in die Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Gruppe 
eingeschlossen (MCV: 59, ES: 23 Männer, p < 0,0001). Der Mittelwert der Körperoberfläche 
in m² war in der Medtronic CoreValve-Gruppe tendenziell höher als unter den Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT-Patienten (MCV: 1,9, ES: 1,8 m², p = 0,075). 
Bei allen weiteren Risikofaktoren sowie bei den bekannten Vor- und Begleiterkrankungen, 
gab es keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Gruppen und auch 
der STS-PROM score und der logistische EuroSCORE ließen auf keinen signifikanten 
Unterschied des periprozeduralen Letalitätsrisikos zwischen den beiden Gruppen schließen.  
Über 2/3 der Patienten klagten bei Aufnahme über eine belastungsabhängige Dyspnoe im 
Sinne einer NYHA-Klasse III bzw. IV. Bei über 50% der Patienten lag eine hochgradige 
Stenose mindestens eines Herzkranzgefäßes vor, bei über einem Drittel der Patienten wurde 
die Stenose einer Koronararterie bereits mittels einer Bypass-Operation oder einer 
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4.1.2. Präinterventionelle echokardiografische Untersuchungsergebnisse 
 
Tabelle 2 zeigt die Ergebnisse der präinterventionellen Echokardiografieuntersuchungen. 
 
Parameter 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
    
Transthorakale Echokardiografie:    
Indizierte Klappenöffnungsfläche – cm²/m² 0,36 ± 0,09 (96) 0,34 ± 0,09 (100) 1,000 
Ejektionsfraktion – % 54 ±14 (95) 57 ± 13 (100) 1,000 
Maximaler Druckgradient – mmHg 75 ± 24 (97) 80 ± 26 (100) 1,000 
Mittlerer Druckgradient – mmHg 48 ± 16 (97) 51 ± 17 (100) 1,000 
    
Verkürzungsfraktion – % 29 ± 10 (89) 29 ± 10 (95) 1,000 
Dicke des interventrikulären Septums – mm 15 ± 3 (96) 15 ± 3 (98) 1,000 
Dicke der linksventrikulären Hinterwand – mm 14 ± 2 (96) 14 ± 2 (97) 1,000 
LVESD – mm  35 ± 9 (96) 33 ± 9 (95) 1,000 
LVEDD – mm 48 ± 8 (96) 46 ± 8 (96) 1,000 
RVEDD – mm 33 ± 5 (96) 31 ± 6 (72) 0,234 
Pulmonalarteriendruck (PAP) – mmHg 38 ± 12 (90) 43 ± 14 (90) 0,165 
     kein erhöhter PAP – Anz./Gesamt (%) 7/97 (7,2) 10/100 (10,0) 1,000 
      
Aortenklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 76/98 (77,6) 77/100 (77,0) 1,000 
     I. Grades 56/98 (57,1) 59/100 (59,0)  
     II. Grades 20/98 (20,4) 18/100 (18,0)  
Mitralklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 91/98 (92,9) 87/100 (87,0) 0,224 
     I. Grades 82/98 (83,7) 66/100 (66,0)  
     II. Grades 9/98 (9,2) 21/100 (21,0)  
Trikuspidalklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 89/98 (90,8) 85/100 (85,0) 1,000 
     I. Grades 78/98 (79,6) 71/100 (71,0)  
     II. Grades 11/98 (11,2) 14/100 (14,0)  
    
Transösophageale Echokardiografie:    
Aortenklappenanulus – mm  24 ± 2 (98) 23 ± 2 (98) < 0,001 
Aortenbulbus – mm 32 ± 2 (98) 30 ± 3 (98) < 0,001 
Sinutubulärer Übergang - mm 27 ± 3 (98) 25 ± 3 (98) < 0,001 
 
Tabelle 2: Präinterventionelle Echokardiografieergebnisse. LVESD = linksventrikulärer endsystolischer 
Durchmesser, LVEDD = linksventrikulärer enddiastolischer Durchmesser, RVEDD = rechtsventrikulärer 
enddiastolischer Durchmesser. 
 
Trotz der bei allen Patienten vorliegenden hochgradigen AS mit einer indizierten 
Klappenöffnungsfläche von im Mittel 0,35 cm²/m² und einem mittleren Druckgradienten über 
der Aortenklappe von ca. 50 mmHg, zeigte sich bei den meisten Patienten eine gute 
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linksventrikuläre Funktion mit einer Ejektionsfraktion von im Mittel ca. 55%. Zudem lagen 
keine höhergradigen Begleitvitien der weiteren Herzklappen vor. 
Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Gruppen in Bezug auf 
die mithilfe der transthorakalen Echokardiografie bestimmten Parameter. 
Alle mittels der transösophagealen Echokardiografie bestimmten Durchmesser waren im 
Mittel in der Medtronic CoreValve-Kohorte hochsignifikant größer als in der Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT-Kohorte.  
 
4.1.3. Präinterventionelle invasive Hämodynamikmessungen 
 




Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
    
Indizierte Klappenöffnungsfläche  – cm²/m² 0,3 ± 0,1 (68) 0,3 ± 0,1 (97) 1,000 
Ejektionsfraktion – % 55 ± 15 (63) 56 ± 13 (94) 1,000 
Maximaler Druckgradient – mmHg 56 ± 21 (72) 57 ± 25 (91) 1,000 
Mittlerer Druckgradient – mmHg 42 ± 140 (74) 45 ± 18 (94) 1,000 
    
Herzzeitvolumen – l/min 3,6 ± 0,9 (65) 3,4 ± 0,7 (80) 1,000 
Herzindex – l/min/m² 2,0 ± 0,5 (66) 1,9 ± 0,4 (80) 1,000 
    
Systolischer PA-Druck – mmHg 46 ± 16 (71) 51 ± 17 (88) 0,252 
Diastolischer PA-Druck – mmHg 18 ± 8 (70) 19 ± 9 (88) 1,000 
Mittlerer PA-Druck – mmHg 29 ± 11 (70) 32 ± 12 (88) 1,000 
    
Arterieller, systolischer Blutdruck – mmHg 141 ± 25 (75) 143 ± 26 (95) 1,000 
Arterieller, diastolischer Blutdruck – mmHg 63 ± 13 (75) 60 ± 15 (95) 1,000 
Arterieller Mitteldruck – mmHg 94 ± 16 (75) 92 ± 20 (95) 1,000 
      
Pulmonal-vaskulärer Widerstand – dyn*sec*cm-5 337 ± 305 (48) 318 ± 181 (63) 1,000 
Total-pulmonaler Widerstand – dyn*sec*cm-5 2086 ± 507 (59) 2254 ± 732 (79) 1,000 
 
Tabelle 3: Ergebnisse der präinterventionellen Herzkatheteruntersuchungen. PA-Druck = pulmonal-
arterieller Druck. 
 
Der durchschnittliche maximale und mittlere Druckgradient über der Aortenklappe lag auch 
in der invasiven Messung deutlich über 40 mmHg und bewies in Zusammenschau mit der 
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deutlich verringerten Klappenöffnungsfläche die Schwere der vorliegenden 
Aortenklappenstenosen. 
Signifikante Unterschiede zwischen den beiden Patientengruppen bestanden nicht. 
 
4.1.4. Präinterventionelle laborchemische Untersuchungsergebnisse 
 
Die Aufstellung der präinterventionell bestimmten Laborparameter erfolgt in Tabelle 4. 
 
Parameter 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
    
Leukozyten – Gpt/l 7,3 ± 2,1 (100) 7,0 ± 2,0 (99) 1,000 
Neutrophile Granulozyten – % 63 ± 10 (78) 63 ± 12 (87) 1,000 
Lymphozyten – % 24 ± 8 (78) 24 ± 10 (87) 1,000 
Erythrozyten – Tpt/l 4,1 ± 0,6 (100) 3,9 ± 0,6 (99) 1,000 
Hämoglobin – mmol/l 7,4 ± 1,2 (100) 7,1 ± 1,0 (100) 0,784 
Hämatokrit – % 37 ± 5 (100) 35 ± 5 (99) 0,378 
Thrombozyten – Gpt/l 216 ± 71 (100) 218 ± 74 (99) 1,000 
Kreatinin im Serum – µmol/l 116 ± 69 (100) 107 ± 54 (100) 1,000 
Harnstoff – mmol/l 10,7 ± 6,6 (93) 10,0 ± 5,1 (98) 1,000 
Bilirubin gesamt – µmol/l 11,5 ± 6,4 (92) 10,7 ± 6,5 (94) 1,000 
ASAT – µmol/l  0,47 ± 0,15 (96) 0,50 ± 0,46 (91) 1,000 
ALAT – µmol/l 0,36 ± 0,18 (75) 0,40 ± 0,56 (83) 1,000 
Kalium – mmol/l 4,3 ± 0,6 (99) 4,3 ± 0,5 (100) 1,000 
Natrium – mmol/l 140 ± 4 (99) 140 ± 5 (100) 1,000 
Chlorid – mmol/l 103 ± 7 (79) 103 ± 6 (69) 1,000 
Calcium – mmol/l 2,3 ± 0,2 (94) 2,3 ± 0,1 (83) 0,114 
Partielle Thromboplastinzeit – sec 34 ± 8 (97) 33 ± 5 (93) 1,000 
Quick (INR)  1,0 ± 0,2 (100) 1,1 ± 0,2 (100) 0,748 
n-terminales pro-BNP – ng/l 4376 ± 5268 (78) 5222 ± 6412 (81) 1,000 
 
Tabelle 4: Vergleich der präinterventionellen Laborwerte. ASAT = Aspartat-Aminotransferase, ALAT = 
Alanin-Aminotransferase, INR = international normalized ratio, BNP = brain natriuretic peptid. 
 
In beiden Gruppen lagen die Durchschnittswerte der Erythrozytenzahl, des 
Hämoglobingehaltes und des Hämatokrits unter dem altersadaptierten Referenzbereich     
(vgl. Anhang 1, S. 104). Der durchschnittliche Kreatinin- und Harnstoffgehalt im Serum lag 
in beiden Patientengruppen aufgrund der großen Anzahl von Patienten mit einer bereits 
präinterventionell bestehenden schweren Niereninsuffizienz (MCV: 13, ES: 6 Patienten) über 
dem altersadaptierten Referenzbereich.  
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Die deutliche Erhöhung des durchschnittlichen n-terminalen pro-BNP-Wertes auf über 4.000 
bzw. 5.000 ng/l (Normwert für über 75-jährige < 486 ng/l) zeigt, wie ausgeprägt die 
Herzinsuffizienz in beiden Patientengruppen präinterventionell war. 
Alle übrigen Laborparameter wiesen keine signifikanten Unterschiede zwischen den beiden 
Gruppen auf und befanden sich im altersadaptierten Referenzbereich (vgl. Anhang 1, S. 104). 
 
4.1.5. Verwendete Prothesengrößen 
 
In Abbildung 16 ist dargestellt, wie häufig die einzelnen Klappentypen und –größen in der 




Abb. 16: Aufschlüsselung der verwendeten Aortenklappenprothesen nach Klappentyp und –größe. 
 
Über 70% der Patienten haben sowohl in der Medtronic- als auch in der Edwards-Kohorte die 









Medtronic CoreValve                                                                                                          
n = 100
Edwards SAPIEN / SAPIEN XT                                        
n = 100
Medtronic CoreValve 26 Medtronic CoreValve 29 Edwards SAPIEN 23
Edwards SAPIEN 26 Edwards SAPIEN XT 23 Edwards SAPIEN XT 26
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4.2. Periprozedurale Ergebnisse 
4.2.1. Prozedurale Patientencharakteristika 
 
Tabelle 5 zeigt einen Vergleich der prozeduralen Patientencharakteristika. 
 
Kriterium 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
    
Interventionszeit – min 55 ± 27 (100) 68 ± 60 (99) 0,552 
Strahlendosis – cGy/cm² 17108 ± 12398 (98) 20076 ± 10800 (93) 0,056 
Kontrastmittelmenge – ml 127 ± 47 (100) 143 ± 60 (94) 0,032 
Durchleuchtungszeit – min 12 ± 5 (99) 15 ± 6 (96) 0,018 
Konversion zu chirurgischem Aortenklappenersatz – 
Anz./Gesamt (%) 
0/100 (0,0) 5/100 (5,0) 0,144 
Transfemorale Implantation einer 2. 
Aortenklappenprothese – Anz./Gesamt (%) 
3/100 (3,0) 2/100 (2,0) 0,651 
Einsatz der Herz-Lungen-Maschine notwendig – 
Anz./Gesamt (%) 
1/100 (1,0) 6/100 (6,0) 0,072 
Tod während der Prozedur – Anz./Gesamt (%) 0/100 (0,0) 2/100 (2,0) 0,465 
Technisch erfolgreiche Implantation 97/100 (97,0) 93/100 (93,0) 0,388 
 
Tabelle 5: Vergleich der prozeduralen Patientencharakteristika. 
 
Eine technisch erfolgreiche Implantation erfolgte bei 97% der Medtronic CoreValve-Patienten 
und 93% der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Patienten (p = 0,388). Ursachen für eine nicht 
erfolgreiche Implantation waren die kathetergestützte Implantation einer 2. Aortenklappen-
prothese (MCV: 3, ES: 2 Patienten) und die Konversion zu einem konventionell-
chirurgischen Klappenersatz (MCV: 0, ES: 5 Patienten) in dessen Folge zwei Patienten der 
Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Gruppe die Intervention nicht überlebten.  
In der Edwards-Gruppe war die durchschnittliche Durchleuchtungszeit signifikant länger und 
die verwendete Kontrastmittelmenge im Mittel ebenfalls signifikant größer als in der 
Medtronic-Gruppe. Die mittlere Interventionszeit für die Implantation einer Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT-Prothese war tendenziell länger und die applizierte Strahlendosis im 
Mittel signifikant höher als bei der Implantation einer Medtronic CoreValve-Prothese. Die 
intraprozedurale Konversion zum konventionell-chirurgischen Aortenklappenersatz war in der 
Edwards-Kohorte fünf Mal notwendig. Je einmal bei einem Riss in der Aortenwurzel, einer 
Aortensinusruptur, einer Aortenbasisperforation und einer Dislokation der Aortenklappen-
prothese bei Implantation einer zweiten Prothese in den linksventrikulären Ausflusstrakt. Des 
Weiteren wurde die Implantation in einem Fall aufgrund massiver Verkalkungen der 
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linkskoronaren Tasche, die das Ostium der linken Koronararterie zu kompromittieren drohten, 
nicht kathetergestützt, sondern konventionell-chirurgisch durchgeführt. 
In  der Medtronic-Patientengruppe war bei drei Patienten die Implantation einer 2. 
Aortenklappenprothese in „Valve-in-Valve“-Technik (Klappe in Klappe) notwendig, in der 
Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Gruppe bei zwei Patienten. Bei den Medtronic CoreValve-
Patienten erfolgte dies einmal aufgrund eines großen zentralen Lecks, einmal aufgrund einer 
größeren paravalvulären Aortenklappeninsuffizienz und einmal aufgrund einer Dislokation 
der Aortenklappenprothese in die Aorta ascendens. Bei einem Patienten der CoreValve-
Gruppe musste aufgrund eines großen Perikardergusses eine Sternotomie mit Übernähung der 
Blutungsstelle im Bereich des linken Ventrikels unter Einsatz der Herz-Lungen-Maschine 
erfolgen. Bei den Edwards-Patienten war die Implantation einer zweiten Prothese einmal 
ebenfalls aufgrund einer höhergradigen paravalvulären Insuffizienz und einmal aufgrund der 
Dislokation der implantierten Aortenklappenprothese in den linksventrikulären Ausflusstrakt 
notwendig. Bei einem weiteren Patienten der Edwards-Gruppe ereignete sich ein 
periprozeduraler Myokardinfarkt aufgrund eines ostialen Verschlusses der rechten 
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4.2.2. Periprozedurale Hämodynamikmessungen 
 
Tabelle 6 zeigt die Ergebnisse der prä- und postinterventionell im Rahmen der transfemoralen 
Aortenklappenimplantation durchgeführten invasiven Hämodynamikmessungen. 
 
Parameter 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
    
Präinterventionell:    
Herzfrequenz – Schläge pro min 79 ± 17 (97) 80 ± 17 (98) 1,000 
Arterieller, systolischer Blutdruck – mmHg 131 ± 23 (97) 137 ± 26 (98) 1,000 
Arterieller, diastolischer Blutdruck – mmHg 63 ± 12 (97) 60 ± 12 (98) 1,000 
Arterieller Mitteldruck – mmHg 89 ± 15 (97) 89 ± 16 (98) 1,000 
LV-Druck systolisch – mmHg 185 ± 38 (97) 199 ± 42 (98) 1,000 
LV-Druck enddiastolisch – mmHg 21 ± 9 (97) 23 ± 9 (98) 1,000 
Maximaler Druckgradient – mmHg 56 ± 25 (97) 66 ± 31 (98) 0,688 
Mittlerer Druckgradient – mmHg 45 ± 17 (97) 50 ± 23 (98) 1,000 
    
Postinterventionell:    
Herzfrequenz – Schläge pro min 84 ± 19 (97) 87 ± 17 (93) 0,888 
Arterieller, systolischer Blutdruck – mmHg 138 ± 25 (97) 147 ± 30 (93) 0,819 
Arterieller, diastolischer Blutdruck – mmHg 54 ± 13 (97) 56 ± 15 (93) 1,000 
Arterieller Mitteldruck – mmHg 86 ± 16 (97) 88 ± 18 (93) 1,000 
LV-Druck systolisch – mmHg 143 ± 25 (97) 153 ± 31 (93) 0,630 
LV-Druck enddiastolisch – mmHg 26 ± 13 (97) 24 ± 10 (93) 1,000 
Maximaler Druckgradient – mmHg 7 ± 5 (97) 8 ± 6 (93) 0,560 
Mittlerer Druckgradient – mmHg 4 ± 3 (97) 5 ± 4 (93) 1,000 
 
Tabelle 6: Prä- und postinterventionelle invasive Hämodynamikmessungen. LV-Druck = Druck im linken 
Ventrikel.  
 
Es zeigte sich weder in Bezug auf die prä- noch auf die postinterventionell bestimmten 
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In Tabelle 7 sind die wichtigsten absoluten und relativen Veränderungen der prä- und 
postinterventionell durchgeführten invasiven Hämodynamikmessungen dargestellt. 
 
Parameter 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
    
Veränderungen (absolut):    
Herzfrequenz – Schläge pro min + 4 ± 15 (95) + 7 ± 17 (93) 1,000 
Arterieller, systolischer Blutdruck – mmHg + 7 ± 27 (95) + 11 ± 34 (93) 1,000 
Arterieller Mitteldruck – mmHg - 2 ± 18 (95) - 0 ± 19 (93) 1,000 
LV-Druck systolisch – mmHg - 42 ± 38 (95) - 46 ± 47 (93) 1,000 
Maximaler Druckgradient – mmHg - 50 ± 23 (95) - 58 ± 30 (93) 1,000 
Mittlerer Druckgradient – mmHg - 41 ± 17 (95) - 45 ± 23 (93) 1,000 
    
Veränderungen (relativ):    
Arterieller, systolischer Blutdruck – % + 8 ± 23 (95) + 11 ± 27 (93) 1,000 
LV-Druck systolisch – % - 16 ± 65 (95) - 15 ± 70 (93) 1,000 
Maximaler Druckgradient – % - 88 ± 8 (95) - 86 ± 10 (93) 1,000 
Mittlerer Druckgradient – % - 91 ± 8 (95) - 89 ± 10 (93) 1,000 
 
Tabelle 7: Absolute und relative Veränderungen der wichtigsten prä- und postprozedural invasiv 
gemessenen hämodynamischen Parameter. LV-Druck = Druck im linken Ventrikel.  
 
Unmittelbar nach der Implantation der Aortenklappenprothese war der mittlere Druckgradient 
über der Aortenklappe in beiden Gruppen durchschnittlich um mehr als 40 mmHg bzw. ca. 
90% niedriger als präinterventionell.  
Zwischen beiden verwendeten Aortenklappenprothesentypen bestanden keine signifikanten 
Unterschiede bezüglich der periinterventionellen Veränderungen der wichtigsten 
hämodynamischen Parameter. 
Einen Vergleich der prä- und postinterventionell invasiv gemessenen Druckkurven im linken 
Ventrikel und der Aorta ascendens in einem exemplarisch ausgewählten Patienten der 
Medtronic CoreValve-Kohorte zeigt Abbildung 17 auf Seite 42.  
 




Abb. 17: Vergleich der prä- und postinterventionellen invasiven Druckmessung. A) Der maximale Gradient 
über der Aortenklappe liegt bei 89 mmHg, der mittlere Gradient bei 61 mmHg. B) Nach Implantation der 
Medtronic CoreValve-Aortenklappenprothese ist bei diesem Patienten kein relevanter Gradient über der 
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4.2.3. Laborchemische Untersuchungsergebnisse  
 
Tabelle 8 enthält die Aufstellung der wichtigsten Laborparameter, die im Rahmen der 24h-
Laborwertverlaufskontrolle bestimmt wurden. 
 
Parameter 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 98) 
p-Wert 
    
Leukozyten – Gpt/l 11,3 ± 3,8 (99) 10,0 ± 3,2 (98) 0,225 
Erythrozyten – Tpt/l 3,6 ± 0,5 (99) 3,5 ± 0,6 (98) 0,624 
Hämoglobin – mmol/l 6,5 ± 1,0 (99) 6,2 ± 0,9 (98) 0,350 
Hämatokrit – % 32 ± 5 (99) 30 ± 4 (98) 0,128 
Thrombozyten – Gpt/l 167 ± 58 (99) 153 ± 58 (98) 0,840 
Kreatinin im Serum – µmol/l 112 ± 74 (99) 101 ± 57 (98) 1,000 
Harnstoff – mmol/l 9,5 ± 6,1 (98) 8,6 ± 4,0 (98) 1,000 
Bilirubin gesamt – µmol/l 13,4 ± 7,8 (88) 13,2 ± 10,5 (82) 0,803 
Kalium – mmol/l 4,5 ± 0,5 (99) 4,5 ± 0,4 (93) 1,000 
Natrium – mmol/l 140 ± 3 (99) 140 ± 4 (93) 1,000 
Chlorid – mmol/l 105 ± 5 (90) 106 ± 5 (60) 1,000 
Calcium – mmol/l 2,2 ± 0,2 (91) 2,1 ± 0,1 (68) 0,661 
Partielle Thromboplastinzeit – sec 43 ± 28 (98) 42 ± 24 (96) 1,000 
Quick (INR)   1,1 ± 0,2 (98) 1,1 ± 0,2 (96) 1,000 
 
Tabelle 8: 24h-Laborwertverlaufskontrolle. INR = international normalized ratio, BNP = brain natriuretic 
peptid. 
 
Es zeigten sich im Rahmen der 24h-Laborwertverlaufskontrolle keine signifikanten 
Unterschiede zwischen den beiden Patientenkollektiven.   
Im Vergleich zu den präinterventionellen Untersuchungsergebnissen zeigte sich eine 
signifikante Erhöhung der mittleren Leukozytenzahl (präinterventionell: 7,1, 24h post-
interventionell: 10,6 Gpt/l, p < 0,001) und eine signifikante Reduktion der mittleren 
Thrombozytenzahl (präinterventionell: 217, 24h postinterventionell: 160 Gpt/l, p < 0,001). 
Abbildung 18 auf Seite 44 enthält die im weiteren Verlauf des Krankenhausaufenthaltes bei 
den Patienten bestimmten Thrombozytenzahlen in einer Box-Plot-Darstellung. 
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Abb. 18: Box-Plot-Darstellung der Thrombozytenzahl im Verlauf. 
 
In beiden Behandlungsgruppen gab es einen hochsignifikanten Abfall der Thrombozytenzahl 
bis zum 2. postinterventionellen Tag, bevor sich diese nach einer kurzen Latenzzeit ab dem 4. 
postinterventionellen Tag  wieder auf das Ausgangsniveau steigerte, welches im Mittel am 9. 
postinterventionellen Tag wieder erreicht wurde.  
Im Vergleich der beiden Gruppen fiel die Thrombozytenzahl in der Edwards-Kohorte in den 
ersten beiden Tagen nach der Implantation der Aortenklappenprothese etwas stärker ab         
(p = 0,021), erholte sich jedoch ab Tag 4 und erreichte am 8. postinterventionellen Tag wieder 
ähnliche Werte wie die Patienten in der Medtronic-Kohorte (p = 0,262).  
Neben dem postinterventionellen Absinken der Thrombozytenzahl kam es bei vielen 
Patienten zu einem deutlichen Abfall des Hämoglobingehaltes des Blutes.  
Die postinterventionellen Veränderungen des Hämoglobingehaltes des Blutes sowie die 
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Parameter 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
    
Hb-Veränderung absolut – mmol/l - 1,3 ± 0,8 (99) - 1,6 ± 1,0 (98) 0,065 
Hb-Veränderung relativ – % - 17 ± 11 (99) - 21 ± 13 (98) 0,018 
    
EK-Gabe – Gesamt 2,1 ± 4,6 (100) 2,3 ± 3 (100) 0,164 
     Patienten ohne EK – Anz./Gesamt (%) 56/100 (56,0) 40/100 (40,0) 0,096 
    
EK-Gabe – 24h postinterventionell 1,1 ± 3,1 (100) 1,1 ± 2,2 (100) 0,154 
     Patienten ohne EK 24h postinterventionell –  
     Anz./Gesamt (%) 
72/100 (72,0) 60/100 (62,0) 0,219 
 
Tabelle 9: Postinterventionelle Hämoglobinveränderungen und Gabe von Erythrozytenkonzentraten.
Hb = Hämoglobingehalt des Blutes, EK = Erythrozytenkonzentrat. 
 
Der in beiden Gruppen signifikante postinterventionelle relative Abfall des 
Hämoglobingehaltes des Blutes war in der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Kohorte stärker 
ausgeprägt als in der Medtronic CoreValve-Kohorte (im Mittel ES: -21,10, MCV: -17,15%,    
p = 0,018). Auch wurden in der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Kohorte tendenziell mehr 
Erythrozytenkonzentrate transfundiert als in der Medtronic-Gruppe (im Mittel ES: 2,3,    
MCV: 2,1 EKs/Patient, p = 0,164). 
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4.3. 10-Tages-Verlaufskontrolle bzw. Entlassungsuntersuchung 
4.3.1. Dauer des Krankenhausaufenthaltes 
 
Die Dauer des Krankenhausaufenthalts in Tagen nach transfemoraler Implantation der 




      Abb. 19: Vergleich der Aufenthaltsdauer im Krankenhaus nach Intervention. KH = Krankenhaus. 
 
Die mittlere postinterventionelle Krankenhausverweildauer lag bei den Patienten, die eine 
Medtronic Medtronic-Prothese erhalten haben, bei 14,2 Tagen (median 21d, Q1: 15d,           
Q3: 25d). Patienten mit einer Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Prothese verließen das 
Krankenhaus im Durchschnitt  13,9 Tage nach Implantation (median 17d, Q1: 15d, Q3: 27d). 
Es bestand kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden Patientengruppen. 
Während des Krankenhausaufenthaltes verstarben in der Medtronic-Gruppe 16 Patienten und 
in der Edwards-Gruppe 9 Patienten (p = 0,134). 
p = 0,252 
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4.3.2. Vergleich der NYHA-Klassifikation bei Aufnahme und Entlassung 
 
Abbildung 20 zeigt die Häufigkeiten der jeweiligen NYHA-Klasse im untersuchten 
Patientenkollektiv bei Aufnahme und Entlassung. 
 
 
Abb. 20: Vergleich der Häufigkeiten der jeweiligen NYHA-Klasse bei Aufnahme und Entlassung.
NYHA = New York Heart Association, MCV = Medtronic CoreValve, ES = Edwards SAPIEN/SAPIEN XT. 
 
Es zeigte sich eine hochsignifikante Reduktion des statistischen Mittelwerts der NYHA-
Klassen über alle Patienten von 2,9 ± 0,6 bei der Aufnahmeuntersuchung auf 1,9 ± 0,6 bei der 
Entlassungsuntersuchung (p < 0,001). 
Während bei Aufnahme kein Patient subjektive Beschwerden verneinte, wurde subjektive 
Beschwerdefreiheit von 41 Patienten (23,4%) postinterventionell angegeben. Bei Entlassung 
berichtete kein Patient über Beschwerden in Ruhe. 
Es zeigte sich weder ein signifikanter Unterschied in Bezug auf die Verteilung der NYHA-
Klassen zwischen den beiden verwendeten Aortenklappenprothesen bei der Aufnahme-         























MCV ES MCV ES
NYHA I NYHA II NYHA III NYHA IV Patient verstorben
 Entlassung Aufnahme 
p < 0,001 
p = 0,259 p = 0,187 
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4.3.3. Echokardiografische Untersuchungsergebnisse 
 




Medtronic       
CoreValve 
(N = 95) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 95) 
p-Wert 
    
Indizierte Klappenöffnungsfläche – cm²/m² 1,1 ± 0,2 (86) 1,1 ± 0,2 (76) 1,000 
Ejektionsfraktion – % 58 ± 11 (91) 61 ± 11 (85) 1,000 
Maximaler Druckgradient – mmHg 18 ± 7 (91) 19 ± 6 (84) 1,000 
Mittlerer Druckgradient – mmHg 10 ± 4 (91) 10 ± 4 (84) 1,000 
    
Verkürzungsfraktion – % 32 ± 9 (87) 32 ± 9 (84) 1,000 
Dicke des interventrikulären Septums – mm 15 ± 2 (91) 15 ± 2 (85) 1,000 
Dicke der linksventrikulären Hinterwand – mm 14 ± 2 (91) 14 ± 2 (85) 0,792 
LVESD – mm  33 ± 9 (91) 32 ± 7 (85) 1,000 
LVEDD – mm 46 ± 8 (92) 46 ± 7 (85) 0,714 
RVEDD – mm 34 ± 6 (91) 32 ± 5 (68) 0,555 
Pulmonalarteriendruck (PAP) – mmHg 40 ± 10 (89) 39 ± 12 (78) 1,000 
     kein erhöhter PAP – Anz./Gesamt (%) 2/91 (2,2) 7/85 (8,2) 1,000 
      
Aortenklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 77/91 (84,6) 39/85 (45,9) <0,001 
     I. Grades 69/91 (75,8) 35/85 (41,1)  
     II. Grades 8/91 (8,8) 4/85 (4,7)  
Mitralklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 89/91 (97,8) 76/84 (90,5) 1,000 
     I. Grades 78/91 (85,7) 67/84 (79,8)  
     II. Grades 11/91 (12,1) 9/84 (10,7)  
Trikuspidalklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 86/91 (94,5) 71/85 (83,5) 0,728 
     I. Grades 74/91 (81,3) 59/85 (69,4)  
     II. Grades 12/91 (13,2) 12/85 (14,1)  
 
Tabelle 10: 10-Tages-Echokardiografieverlaufskontrolle. LVESD = linksventrikulärer endsystolischer 
Durchmesser, LVEDD = linksventrikulärer enddiastolischer Durchmesser, RVEDD = rechtsventrikulärer 
enddiastolischer Durchmesser. 
 
Zwischen der Medtronic CoreValve- und der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-
Behandlungsgruppe bestand einzig in Bezug auf die Häufigkeit des Vorliegens einer 
Aortenklappeninsuffizienz I. bzw. II. Grades (MCV: 84,6, ES: 45,9% der Patienten,                
p < 0,001) ein statistisch signifikanter Unterschied. 
Einen Vergleich der prä- und postinterventionell echokardiografisch bestimmten 
Aortenklappenöffnungsfläche und des mittleren Druckgradienten über der Aortenklappe zeigt 
Abbildung 21 auf Seite 49. 
  49  
 
 
Die absolute Aortenklappenöffnungsfläche hatte sich infolge der transfemoralen Implantation 
einer Medtronic CoreValve-Aortenklappenprothese hochsignifikant vergrößert (im Mittel um      
1,3 cm² ± 0,4 cm², median 1,3 cm², Q1: 1,0 cm², Q3: 1,6cm²) und der mittlere Druckgradient 
über der Aortenklappe ebenfalls hochsignifikant verringert (im Mittel um 38 mmHg ±           
15 mmHg, median 36 mmHg, Q1: 25 mmHg , Q3: 49 mmHg). 
Auch nach der Implantation einer Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Prothese hatte sich die 
absolute Aortenklappenöffnungsfläche hochsignifikant vergrößert im Mittel um 1,2 cm² ± 0,3 
cm², median 1,3 cm², Q1: 1,0 cm², Q3: 1,5 cm²)  und der mittlere Druckgradient über der 
Aortenklappe hochsignifikant verringert (im Mittel um 39 mmHg ± 16 mmHg, median         
37 mmHg, Q1: 26 mmHg, Q3: 49 mmHg). 
Ein signifikanter Unterschied zwischen der Medtronic CoreValve- und den Edwards-
SAPIEN/SAPIEN XT-Aortenklappenprothesen bestand weder bei der Änderung der 
absoluten Aortenklappenöffnungsfläche noch bei der Änderung des mittleren 
Druckgradienten über der Aortenklappe. 
Die absoluten Häufigkeiten des Vorliegens einer leicht- bzw. mittelgradigen 
Aortenklappeninsuffizienz sind in Abbildung 22 auf Seite 50 dargestellt. Eine höhergradige 
p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001 
Abb. 21: Vergleich der prä- und postinterventionell echokardiografisch bestimmten absoluten 
Aortenklappenöffnungsfläche und des mittleren Druckgradienten über der Aortenklappe. 
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Abb. 22: Vergleich der Häufigkeiten des Auftretens einer Aortenklappeninsuffizienz bei Aufnahme und 
Entlassung. AI = Aortenklappeninsuffizienz, MCV = Medtronic CoreValve, ES = Edwards SAPIEN/SAPIEN 
XT. 
 
Während sich nach Implantation der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Prothesen die Zahl der 
leicht- und mittelgradigen Aortenklappeninsuffizienzen deutlich verringerte, blieb diese in der 
Medtronic CoreValve-Gruppe nahezu unverändert. In den meisten Fällen handelte es sich 
dabei um paravalvuläre Insuffizienzen. Daraus resultiert der hochsignifikante Unterschied in 



























MCV ES MCV ES
keine AI AI I. Grades AI II. Grades kein Echo erfolgt Patient verstorben
 
Entlassung Aufnahme 
p = 0,911 p < 0,001 
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4.3.4. Laborchemische Untersuchungsergebnisse 10 Tage postinterventionell 
 
Die wichtigsten im Rahmen der 10-Tages-Verlaufskontrolle bestimmten Laborparameter sind 
in Tabelle 11 dargestellt. 
 
Parameter 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 95) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 95) 
p-Wert 
    
Leukozyten – Gpt/l 8,8 ± 3,9 (92) 8,5 ± 3,5 (93) 1,000 
Erythrozyten – Tpt/l 3,2 ± 0,5 (92) 3,4 ± 0,5 (93) 1,000 
Hämoglobin – mmol/l 5,8 ± 0,8 (92) 6,1 ± 0,7 (93) 0,952 
Hämatokrit – % 29 ± 4 (92) 30 ± 4 (93) 1,000 
Thrombozyten – Gpt/l 243 ± 101 (92) 234 ± 92 (93) 1,000 
Kreatinin im Serum – µmol/l 120 ± 67 (89) 115 ± 63 (91) 1,000 
Harnstoff – mmol/l 13,0 ± 7,5 (88) 12,8 ± 8,5 (89) 1,000 
Bilirubin gesamt – µmol/l 11,4 ± 6,3 (50) 11,5 ± 7,0 (67) 1,000 
Kalium – mmol/l 4,1 ± 0,6 (93) 4,3 ± 0,6 (88) 1,000 
Natrium – mmol/l 141 ± 4 (85) 140 ± 5 (86) 0,944 
Chlorid – mmol/l 104 ± 5 (50) 102 ± 6 (57) 1,000 
Calcium – mmol/l 2,2 ± 0,2 (63) 2,2 ± 0,2 (62) 1,000 
Partielle Thromboplastinzeit – sec 39 ± 17 (81) 42 ± 22 (83) 1,000 
Quick (INR)   1,3 ± 0,6 (82) 1,3 ± 0,4 (85) 1,000 
n-terminales pro-BNP – ng/l 4889 ± 7610 (41) 3589 ± 4784 (59) 1,000 
 
Tabelle 11: 10-Tages-Laborwertverlaufskontrolle. INR = international normalized ratio, BNP = brain 
natriuretic peptid. 
 
Es zeigte sich bei keinem der bestimmten laborchemischen Parameter ein signifikanter 
Unterschied zwischen den beiden Patientenkohorten. Im Vergleich zur 24h-
Laborwertverlaufskontrolle zeigten sich die Leukozytenzahlen in beiden Gruppen deutlich 
rückläufig und die Thrombozytenzahl stieg in beiden Gruppen bis zum präinterventionellen 
Niveau wieder an. 
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4.3.5. Postinterventionelle elektrokardiografische Untersuchungsergebnisse 
 
Abbildung 23 zeigt den Vergleich des prä- und postinterventionell elektrokardiografisch 





Abb. 23: Vergleich des prä- und postinterventionell bei den untersuchten Patienten vorliegenden 
Herzrhythmus. perm. = permanent, paroxysm. = paroxysmal, VHF = Vorhofflimmern, MCV = Medtronic 
CoreValve, ES = Edwards SAPIEN/ SAPIEN XT. 
  
Nach der Implantation einer Medtronic CoreValve-Prothese war hochsignifikant häufiger die 
Implantation eines permanenten Schrittmachers notwendig (MCV: 41, ES: 22 Patienten,        
p = 0,032), die in der Abteilung für Rhythmologie des Herzzentrums Leipzig durchgeführt 
wurde. 
Die Indikationen für die Schrittmacherimplantationen waren:  
 AV-Block 3. Grades (MCV: 27, ES: 15 Patienten) 
 Bradyarrythmia absoluta (MCV: 9, ES: 5 Patienten)  
 AV-Block 2 Typ II (MCV: 3, ES: 0 Patienten) 

























MCV ES MCV ES
Sinusrhythmus perm./paroxysm. VHF Schrittmacher Pat. verstorben/kein EKG
Postinterventionell Präinterventionell 
p = 0,426 p = 0,007 
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4.4. Ergebnisse der Komplikationsanalyse bei Entlassung der Patienten aus 
dem Krankenhaus anhand der VARC-Kriterien 
4.4.1. Vergleich Medtronic CoreValve und Edwards SAPIEN/SAPIEN XT 
 
Die Ergebnisse der Komplikationsanalyse basierend auf den Kriterien des Valve Academic 
Research Consortiums (VARC) sind in Tabelle 12 zusammengestellt. 
 
Kriterium 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
    
„Device success“ – Anz./Gesamt (%) 97/100 (97,0) 93/100 (93,0) 0,970 
     Konversion zu konventionell-chirurgischem 
     Aortenklappenersatz  
0/100 (0,0) 5/100 (5,0)  
     Prothesenposition nicht korrekt 1/100 (1,0) 2/100 (2,0)  
     Aortenklappeninsuffizienz > II. Grades  0/100 (0,0) 0/100 (0,0)  
     Mittlerer Druckgradient ≥ 20 mmHg 0/100 (0,0) 0/100 (0,0)  
     Klappenöffnungsfläche < 1,3 cm² 0/100 (0,0) 0/100 (0,0)  
     Mehr als 1 Prothese implantiert 3/100 (3,0) 2/100 (2,0)  
      
„Myocardial infarction“ – Anz./Gesamt (%) 1/100 (1,0) 2/100 (2,0) 1,000 
     Periprozeduraler Myokardinfarkt 1/100 (1,0) 2/100 (2,0)  
     Sonstiger Myokardinfarkt 0/100 (0,0) 0/100 (0,0)  
      
„Bleeding“ – Anz./Gesamt (%) 48/100 (48,0) 66/100 (66,0) 0,049 
     Blutung, minor 5/100 (5,0) 3/100 (3,0)  
     Blutung, major 31/100 (31,0) 33/100 (33,0)  
     Blutung, lebensbedrohlich oder invalidisierend  12/100 (12,0) 30/100 (30,0)  
      
„Stroke“ – Anz./Gesamt (%) 2/100 (2,0) 8/100 (8,0) 1,000 
     Transistorisch-ischämische Attacke 0/100 (0,0) 2/100 (2,0)  
     Schlaganfall, minor 1/100 (1,0) 5/100 (5,0)  
     Schlaganfall, major 1/100 (1,0) 1/100 (1,0)  
      
„Acute kidney injury (modified RIFLE 
classification“ – Anz./Gesamt (%) 
30/100 (30,0) 31/100 (31,0) 1,000 
     Akutes Nierenversagen, Stadium 1 21/100 (21,0) 16/100 (16,0)  
     Akutes Nierenversagen, Stadium 2 2/100 (2,0) 1/100 (1,0)  
     Akutes Nierenversagen, Stadium 3 inkl. Dialyse 7/100 (7,0) 14/100 (14,0)  
      
„Vascular access site and access-related 
complications“ – Anz./Gesamt (%) 
26/100 (26,0) 32/100 (32,0) 1,000 
     Gefäßkomplikation, minor 12/100 (12,0) 11/100 (11,0)  
     Gefäßkomplikation, major 14/100 (14,0) 21/100 (21,0)  
 
Fortsetzung auf der nächsten Seite 
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Kriterium 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
      
„Prosthetic aortic valve stenosis“ – Anz./Gesamt (%) 0/100 (0,0) 0/100 (0,0) 1,000 
     Mittlerer Druckgradient ≥ 20 mmHg 0 0  
          Mögliche Stenose ( 20-35 mmHg ) 0 0  
          Signifikante Stenose ( ≥ 35 mmHg ) 0 0  
     Klappenöffnungsfläche < 1,3 cm² 0 0  
          Mögliche Stenose ( 1,2 – 0,8 cm² ) 0 0  
          Signifikante Stenose ( < 0,8 cm² ) 0 0  
 
Tabelle 12: Ergebnisse der Komplikationsauswertung bei Entlassung der Patienten aus dem Krankenhaus 
anhand der VARC-Kriterien.  
 
Eine nach den VARC-Kriterien erfolgreiche transfemorale Implantation der Aortenklappen-
prothese erfolgte bei 97% der Medtronic CoreValve-Patienten und bei 93% der Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT-Patienten. Die Ursache für die nach den VARC-Kriterien nicht 
erfolgreichen Implantationen der drei Medtronic-Prothesen war die Notwendigkeit der 
Implantation einer 2. Aortenklappenprothese in „Valve-in-Valve“-Technik bei diesen             
drei Patienten (vgl. Kap. 4.2.1., S. 38). In der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Gruppe war die 
Konversion zum offen-chirurgischen Aortenklappenersatz (5 Patienten) die häufigste 
Ursache, gefolgt von der Notwendigkeit einer Implantation einer 2. Prothese in „Valve-in-
Valve“-Technik (vgl. Kap. 4.2.1., S. 38).  
Kein Patient wies bei der 10-Tages-Echokardiografieverlaufskontrolle eine mögliche Stenose 
der Aortenklappenprothese nach der VARC-Definition auf. 
In der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Kohorte ereigneten sich signifikant mehr 
lebensbedrohliche bzw. invalidisierende Blutungen als in der Medtronic CoreValve-Kohorte 
(ES: 30, MCV: 12 Patienten, p = 0,018) 
Da in der vorliegenden Studie sowohl Edwards SAPIEN- als auch Edwards SAPIEN XT-
Prothesen eingesetzt wurden, erfolgt im Folgenden ein Subgruppenvergleich zwischen diesen 
beiden Prothesen in Bezug auf die Blutungs- und Gefäßkomplikationshäufigkeit. 
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4.4.2. Subgruppenvergleich Edwards SAPIEN und Edwards SAPIEN XT  
 
Eine Subgruppenanalyse zur Häufigkeit der vaskulären Komplikationen und 
Blutungshäufigkeit bei der Edwards SAPIEN-Prothese im Vergleich zur Edwards SAPIEN 
XT-Prothese erfolgt in Tabelle 13. 
 
Kriterium 
Edwards          
SAPIEN 
(N = 31) 
Edwards          
SAPIEN XT 
(N = 69) 
p-Wert 
    
„Bleeding“ – Anz./Gesamt (%) 25/31 (80,6) 41/69 (59,4) 0,223 
     Blutung, minor 1/31 (3,2) 2/69 (2,9)  
     Blutung, major 13/31 (41,9) 20/69 (29,0)  
     Blutung, lebensbedrohlich oder invalidisierend  11/31 (35,5) 19/69 (27,5)  
      
„Vascular access site and access-related 
complications“ – Anz./Gesamt (%) 
11/31 (35,5) 21/69 (30,4) 0,316 
     Gefäßkomplikation, minor 2/31 (6,5) 9/69 (13,0)  
     Gefäßkomplikation, major 9/31 (29,0) 12/69 (17,4)  
 
Tabelle 13: Vergleich der Edwards SAPIEN- und der Edwards SAPIEN XT-Prothese. 
 
Bei der Implantation der Edwards SAPIEN XT-Aortenklappenprothesen über femorale 
Schleusen mit einer Größe von 18 bzw. 19 French kam es im Vergleich zur Edwards 
SAPIEN-Aortenklappenprothese mit einer Schleusengröße von 22 bzw. 24 French zu 
tendenziell weniger lebensbedrohlichen bzw. invalidisierenden Blutungen, eine statistische 
Signifikanz wurde jedoch nicht erreicht (SAPIEN XT: 27,5, SAPIEN: 35,5%, p = 0,422). 
Die Häufigkeit schwerer Gefäßkomplikationen war in der Edwards SAPIEN XT-Gruppe 
ebenfalls tendenziell niedriger als in der Edwards SAPIEN-Gruppe, doch statistische 
Signifikanz wurde ebenfalls nicht erreicht (SAPIEN XT: 17,4, SAPIEN: 29,0%, p = 0,186). 
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4.5. 30-Tages-Verlaufskontrolle 
4.5.1. 30-Tages-Sicherheitsanalyse anhand der VARC-Kriterien 
 
In Tabelle 14 sind der Vergleich der beiden Behandlungsgruppen bezüglich der 30-Tages-
Sicherheitsanalyse anhand des entsprechenden VARC-Kriteriums und die Anzahl 
postinterventionell neu implantierter, permanenter Schrittmacher dargestellt.  
 
Kriterium 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 100) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 100) 
p-Wert 
    
„Combined safety endpoint at 30 days“ – 
Anz./Gesamt (%) 
28/100 (28,0) 39/100 (39,0) 0,693 
     Gesamtletalität 15/100 (15,0) 14/100 (14,0) 1,000 
     Schlaganfall, major 1/100 (1,0) 1/100 (1,0) 1,000 
     Blutung, lebensbedrohlich oder invalidisierend 12/100 (12,0) 30/100 (30,0) 0,018 
     Akutes Nierenversagen, Stadium 3 inkl. Dialyse 7/100 (7,0) 14/100 (14,0) 0,636 
     Periprozeduraler Myokardinfarkt 1/100 (1,0) 2/100 (2,0) 1,000 
     Gefäßkomplikation, major 14/100 (14,0) 21/100 (21,0) 0,963 
     Erneute Intervention aufgrund einer 
     Prothesendysfunktion notwendig 
1/100 (1,0) 0/100 (0,0) 1,000 
      
Neu implantierter permanenter Schrittmacher – 
Anz./Gesamt (%) 
41/100 (41,0) 22/100 (22,0) 0,032 
 
Tabelle 14: Vergleich des VARC-Kriteriums „combined safety endpoint at 30 days“ sowie der Anzahl neu 
implantierter permanenter Schrittmacher.  
 
In den ersten 30 Tagen nach Intervention sind 15 Patienten, die eine Medtronic CoreValve-
Prothese und 14 Patienten die eine Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Prothese erhalten haben, 
verstorben. 
In der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Gruppe ereigneten sich im Vergleich zur Medtronic-
Kohorte bei signifikant mehr Patienten lebensbedrohliche bzw. invalidisierende Blutungen 
(ES: 30, MCV: 12 Patienten, p = 0,018).  
Bei einem Patienten der Medtronic-Gruppe war am 20. postinterventionellen Tag eine erneute 
transfemorale Aortenklappenimplantation in „Valve-in-Valve“-Technik aufgrund einer 
hochgradigen Aortenklappeninsuffizienz mit Linksherzdekompensation notwendig. 
In der Medtronic-CoreValve-Gruppe war fast doppelt so häufig wie in der Edwards 
SAPIEN/SAPIEN-XT-Gruppe die Neuimplantation eines permanenten Schrittmachers 
notwendig (MCV: 41, ES: 22 Patienten, p = 0,018), die jedoch nicht in die 30-Tages-
Sicherheitsanalyse anhand der VARC-Kriterien einfließen. 
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4.5.2. Echokardiografische Untersuchungsergebnisse 30 Tage postinterventionell 
 
Tabelle 15 zeigt die Ergebnisse der 30-Tages-Echokardiografieverlaufskontrolle. 
 
Parameter 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 85) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 86) 
p-Wert 
    
Indizierte Klappenöffnungsfläche – cm²/m2 1,1 ± 0,3 (45) 1,1 ± 0,2 (67) 1,000 
Ejektionsfraktion – % 56 ± 13 (72) 60 ± 9 (77) 1,000 
Maximaler Druckgradient – mmHg 16 ± 7 (70) 18 ± 8 (76) 1,000 
Mittlerer Druckgradient – mmHg 9 ± 4 (69) 10 ± 4 (74) 1,000 
    
Verkürzungsfraktion – % 31 ± 9 (49) 32 ± 9 (58) 1,000 
Dicke des interventrikulären Septums – mm 14 ± 2 (63) 13 ± 2 (67) 1,000 
Dicke der linksventrikulären Hinterwand – mm 14 ± 2 (61) 13 ± 2 (65) 1,000 
LVESD – mm  35 ± 9 (51) 33 ± 7 (59) 1,000 
LVEDD – mm 50 ± 7 (62) 48 ± 6 (69) 1,000 
RVEDD – mm 33 ± 7 (46) 32 ± 4 (47) 1,000 
Pulmonalarteriendruck (PAP) – mmHg 38 ± 9 (69) 36 ± 10 (71) 1,000 
     kein erhöhter PAP – Anz./Gesamt (%) 1/70 (1,4)  5/76 (6,6) 1,000 
      
Aortenklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 59/75 (78,7) 37/79 (46,8) <0,001 
     I. Grades 52/75 (69,3) 35/79 (44,3)  
     II. Grades 7/75 (9,3) 2/79 (2,5)  
Mitralklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 69/74 (93,2) 68/76 (89,5) 1,000 
     I. Grades 56/74 (75,7) 56/76 (73,7)  
     II. Grades 13/74 (17,6) 12/76 (15,8)  
Trikuspidalklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 68/71 (95,8) 69/76 (90,8) 1,000 
     I. Grades 53/71 (74,6) 53/76 (69,7)  
     II. Grades 15/71 (21,1) 16/76 (21,1)  
 
Tabelle 15: 30-Tages-Echokardiografieverlaufskontrolle. LVESD = linksventrikulärer endsystolischer 
Durchmesser, LVEDD = linksventrikulärer enddiastolischer Durchmesser, RVEDD = rechtsventrikulärer 
enddiastolischer Durchmesser. 
 
Es zeigten sich im Rahmen der 30-Tages-Echokardiografieverlaufkontrolle weder eine 
signifikante Verschlechterung der guten postinterventionellen Ergebnisse der 10-Tages-
Verlaufsuntersuchung noch signifikante Unterschiede in Bezug auf die Funktionalität der 
beiden Prothesentypen mit Ausnahme der Aortenklappeninsuffizienzen I. bzw. II. Grades, die 
weiterhin signifikant häufiger in der Medtronic CoreValve-Kohorte vorlagen (p < 0,001). 
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4.5.3. Laborchemische Untersuchungsergebnisse 30 Tage postinterventionell 
 
Alle im Rahmen der 30-Tages-Laborwertverlaufskontrolle bestimmten Parameter sind in 
Tabelle 16 zusammengefasst. 
 
Parameter 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 85) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 86) 
p-Wert 
    
Leukozyten – Gpt/l 7,3 ± 2,1 (66) 7,3 ± 2,1 (73) 1,000 
Erythrozyten – Tpt/l 3,8 ± 0,7 (68) 3,8 ± 0,6 (72) 1,000 
Hämoglobin – mmol/l 7,1 ± 1,3 (67) 7,0 ± 1,6 (74) 1,000 
Hämatokrit – % 35 ± 5 (65) 34 ± 4 (71) 1,000 
Thrombozyten – Gpt/l 228 ± 88 (64) 214 ± 75 (74) 1,000 
Kreatinin im Serum – µmol/l 133 ± 87 (64) 113 ± 51 (70) 1,000 
Harnstoff – mmol/l 13,4 ± 8,5 (58) 11,0 ± 5,0 (67) 1,000 
Bilirubin gesamt – µmol/l 8,3 ± 4,4 (38) 7,8 ± 5,1 (52) 1,000 
Kalium – mmol/l 4,4 ± 0,7 (60) 4,4 ± 0,6 (70) 1,000 
Natrium – mmol/l 140 ± 4 (56) 140 ± 5 (70) 1,000 
Chlorid – mmol/l 103 ± 6 (40) 103 ± 5 (38) 1,000 
Calcium – mmol/l 2,3 ± 0,1 (44) 2,2 ± 0,2 (45) 0,272 
Quick (INR)   1,4 ± 0,7 (55) 1,5 ± 0,8 (68) 1,000 
n-terminales pro-BNP – ng/l 3779 ± 6182 (45) 3032 ± 4059 (46) 1,000 
 
Tabelle 16: 30-Tages-Laborwertverlaufskontrolle. INR = international normalized ratio, BNP = brain 
natriuretic peptid. 
 
Es zeigte sich eine weitere geringfügige Reduktion der Leukozytenzahl und der Höhe des      
n-terminalen pro-BNPs im Vergleich zur 10-Tages-Verlaufskontrolle. Signifikante 




4.5.4. Todesursachen in den ersten 30 postinterventionellen Tagen
 





Abb. 24: Todesursachen in den ersten 30
chron. = chronisches. 
 
Die Gesamtletalität lag in den ersten 30 postinterventionellen Tagen bei 14,5% (MCV
ES: 14 Patienten). Ca. 45% der Patienten verstarben an
ES: 7 Patienten), wobei in der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT
prozedurassoziiert verstarben. Die restlichen ca. 55% der Todesfälle hatten nicht kardiale 
Ursachen, wobei respiratorische Insuffizienzen bzw
und die Folgen einer schweren, prozedurassoziierten 
ES: 2 Patienten) die Hauptursachen waren.
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4.6. 1-Jahres-Verlaufskontrolle 
4.6.1. Gesamtüberleben im ersten postinterventionellen Jahr 
 
Zum Zeitpunkt des Studienendes war bei allen Studienpatienten mindestens das erste 
postinterventionelle Jahr vergangen. Es lag von allen Patienten eine klinische 
Verlaufskontrolle nach einem Jahr vor. Eine Kaplan-Meier-Darstellung der Überlebensrate im 




                                    Abb. 25: Überlebensrate im ersten postinterventionellen Jahr. 
 
Im ersten postinterventionellen Jahr sind 30 Patienten in der Medtronic CoreValve-Gruppe 
und 27 Patienten der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Gruppe verstorben. Es zeigte sich kein 
statistisch signifikanter Unterschied zwischen den beiden Gruppen (p = 0,634).  
 
p = 0,634 
  
4.6.2. Todesursachen im ersten
 
Eine Aufschlüsselung der Todesursachen zwischen dem 31. und 365. postinterventionellen 




Abb. 26: Todesursachen zwischen dem 31. und 365. postinterventionellen Tag.
chron. = chronisches. 
 
Die meisten Todesfälle nach dem 30. postinterventionellen Tag (
waren nicht-kardialer Genese und in erster Linie auf respiratorische Insuffizienzen 
ES: 3 Patienten) bzw. eine schlechte Nierenfunktion zurückzuführen
ES: 3 Patienten).  
Vier Patienten (≈ 15% aller Todesfälle) verstarben zwischen dem 31. und 365. 
postinterventionellen Tag an einer kardialen Komplikation (MCV
In knapp 30% der Todesfälle (MCV









≈ 60% aller Todesfälle) 
: 1, ES: 3
: 6, ES: 2 Patienten) konnte keine spezifische 
Edwards SAPIEN/SAPIEN XT 
 
 
resp. = respiratorische, 
(MCV: 3, 




  62  
4.6.3. NYHA-Klassifikation ein Jahr postinterventionell 
 
Abbildung 27 zeigt die Verteilung der NYHA-Klasse unter den Patienten bei Aufnahme, 




Abb. 27: Vergleich der Häufigkeiten der jeweiligen NYHA-Klasse bei Aufnahme, Entlassung und 1 Jahr 
postinterventionell. NYHA = New York Heart Association, MCV = Medtronic CoreValve, ES = Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT.  
 
Bei der 1-Jahres-Verlaufkontrolle zeigte sich weder eine signifikante Verschlechterung des 
guten postinterventionellen Ergebnisses (p = 0,355) noch ein signifikanter Unterschied 



























MCV ES MCV ES MCV ES
NYHA I NYHA II NYHA III NYHA IV Patient verstorben
Entlassung Aufnahme 
p = 0,257 p = 0,661 p = 0,187 
1 Jahr postinterventionell 
p < 0,001 p = 0,355 
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4.6.4. Echokardiografische Untersuchungsergebnisse ein Jahr postinterventionell 
 
In Tabelle 17 sind die wichtigsten der bei der 1-Jahres-Verlaufskontrolle echokardiografisch 
erhobenen Parameter zusammengestellt. 
 
Parameter 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 70) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 73) 
p-Wert 
    
Klappenöffnungsfläche – cm² 1,0 ± 0,2 (54) 1,02 ± 0,19 (52) 1,000 
Ejektionsfraktion – % 59 ± 9 (54) 60 ±8 (60) 1,000 
Maximaler Druckgradient – mmHg 16 ± 6 (57) 18 ± 7 (58) 1,000 
Mittlerer Druckgradient – mmHg 9 ± 3 (57) 10 ± 4 (59) 1,000 
    
Verkürzungsfraktion – % 30 ± 8 (38) 33 ± 9 (46) 1,000 
Dicke des interventrikulären Septums – mm 14 ± 2 (47) 14 ± 2 (54) 1,000 
Dicke der linksventrikulären Hinterwand – mm 14 ± 2 (45) 13 ± 2 (51) 1,000 
LVESD – mm  34 ± 8 (39) 32 ± 7 (48) 1,000 
LVEDD – mm 48 ± 8 (43) 46 ± 7 (56) 1,000 
RVEDD – mm 31 ± 5 (25) 31 ± 4 (41) 1,000 
Pulmonalarteriendruck (PAP) – mmHg 35 ± 10 (37) 38 ± 10 (41) 1,000 
     kein erhöhter PAP – Anz./Gesamt (%) 10/47 (21,3) 17/58 (29,3) 1,000 
      
Aortenklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 20/57 (35,1) 34/58 (58,6) 0,011 
     I. Grades 30/57 (52,6) 23/58 (39,7)  
     II. Grades 7/57 (12,3) 1/58 (1,7)  
Mitralklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 6/53 (11,3) 10/57 (17,5) 1,000 
     I. Grades 38/53 (71,7) 44/57 (77,2)  
     II. Grades 9/53 (17,0) 3/57 (5,3)  
Trikuspidalklappeninsuffizienz – Anz./Gesamt (%) 11/50 (22,0) 16/58 (27,6) 1,000 
     I. Grades 31/50 (62,0) 34/58 (58,6)  
     II. Grades 8/50 (16,0) 8/58 (13,8)  
 
Tabelle 17: 1-Jahres-Echokardiografieverlaufskontrolle. LVESD = linksventrikulärer endsystolischer 
Durchmesser, LVEDD = linksventrikulärer enddiastolischer Durchmesser, RVEDD = rechtsventrikulärer 
enddiastolischer Durchmesser. 
 
Ein Vergleich der echokardiografisch bestimmten Aortenklappenöffnungsfläche und des 
mittleren Druckgradienten über der Aortenklappe zwischen den präinterventionellen Werten 
und den Ergebnissen der 30-Tages- und 1-Jahres-Verlaufskontrolle ist in Abbildung 28 auf 
Seite 64 dargestellt. 
 




Analog zur Entwicklung der NYHA-Klassen zeigte sich auch bei der absoluten 
Aortenklappenöffnungsfläche und dem mittleren Druckgradienten über der Aortenklappe 
keine signifikante Verschlechterung des guten postinterventionellen Ergebnisses bei der 1-
Jahres-Verlaufskontrolle und kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden 
Behandlungsgruppen. 
Der Mittelwert für die absolute Aortenklappenöffnungsfläche lag bei der 30-Tages-
Verlaufskontrolle für die Patienten mit einer Medtronic CoreValve-Prothese bei 1,9 cm² und 
für die Patienten mit einer Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Prothese bei 1,8 cm². Der 
durchschnittliche mittlere Druckgradient lag bei 9 mmHg unter den Medtronic CoreValve-
Patienten und 10 mmHg unter den Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Patienten. Es zeigten sich 
keine signifikanten Veränderungen dieser Parameter bei der 1-Jahres-Verlaufskontrolle. 
Ein Jahr postinterventionell lag bei keinem der zur echokardiografischen Verlaufskontrolle 
erschienenen Patienten eine absolute Klappenöffnungsfläche < 1,2 cm², eine 
Aortenklappeninsuffizienz III./IV. Grades oder ein mittlerer Druckgradient über der 
Aortenklappe von mehr als 20 mmHg vor. Eine Prothesendysfunktion im Sinne des 
entsprechenden VARC-Kriteriums lag bei keinem Patienten vor. 
p = 0,163 p = 0,286 p = 0,686 p = 0,596 
Abb. 28: Vergleich der präinterventionell echokardiografisch bestimmten Aortenklappenöffnungsfläche 
und des mittleren Druckgradienten über der Aortenklappe mit den bei den 30-Tages- und 1-Jahres-
Verlaufskontrollen bestimmten Werten.  
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4.6.5. 1-Jahres-Effektivitätsanalyse anhand der VARC-Kriterien 
 
Die Auswertung der 1-Jahres-Effektivitätsanalyse anhand des entsprechenden VARC-
Kriteriums erfolgt in Tabelle 18. 
 
Kriterium 
Medtronic       
CoreValve 
(N = 85) 
Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT 
(N = 86) 
p-Wert 
    
„Combined efficacy endpoint at 1 year“ – 
Anz./Gesamt (%) 
69/85 (81,2) 71/86 (82,6) 0,815 
     Gesamtletalität zwischen Tag 31 und 365 15/85 (17,6) 13/86 (15,1) 0,655 
     Rehospitalisierung  mit aortenklappenassoziierter  
     Ursache 
1/85 (1,2) 2/86 (2,3) 0,991 
     Absolute Klappenöffnungsfläche  < 1,2 cm² 0 0  
     Mittlerer Druckgradient  > 20 mmHg 0 0  
     Aortenklappeninsuffizienz  III./IV. Grades 0 0  
 
Tabelle 18: Vergleich des VARC-Kriteriums „combined efficacy endpoint at 1 year“. 
 
Der 1-Jahres-Effektivitätsendpunkt wurde in beiden Behandlungsgruppen von über 80% der 
Patienten erreicht, die zur 30-Tages-Verlaufskontrolle noch lebten.  
Ursächlich für die erneuten Rehospitalisierungen war bei einem Patienten der Medtronic-
Gruppe eine kardiale Dekompensation mit zügiger Rekompensation im Krankenhaus und in 
der Edwards-Gruppe der Sturz einer Patienten nach einer vermutlich kardiogenen Synkope 
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4.7. Überleben in den weiteren Verlaufskontrollen  
 
Die maximale Nachbeobachtungszeit eines Patienten betrug 1016 Tage (≈ 2,8 Jahre) in der  
Medtronic CoreValve- und 863 Tage (≈  2,4 Jahre) in der Edwards SAPIEN/SAPIEN-XT-
Gruppe. 




                             Abb. 29: Überlebensrate während der klinischen Nachbeobachtungszeit. 
 
Die guten klinischen Ergebnisse der 1-Jahres-Verlaufkontrolle konnten auch in der weiteren 
klinischen Nachbeobachtungszeit bestätigt werden. 
Am Ende des Untersuchungszeitraumes lebten 62 Medtronic- und 68 Edwards-Patienten mit 
einer medianen Nachbeobachtungszeit von 798 Tagen (Q1: 743 Tage, Q3: 832 Tage) in der 
Medtronic- und 437 Tagen (Q1: 365 Tage, Q3: 729 Tage) in der Edwards-Gruppe.  
  
p = 0,911 
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4.8. Analyse der Prädiktoren der 1-Jahres-Letalität 
 
Die signifikanten Ergebnisse der geschlechtsbereinigten univariaten Analyse bezüglich der 1-







     
VARC-Kriterien     
     „acute kidney injury“ – Stadium III 3,962 2,122 7,398 < 0,001 
     „bleeding“ – lebensbedrohlich oder invalidisierend 2,266 1,296 3,964 0,007 
     kein „device success“ 1,751 1,147 2,673 0,009 
     
Prozedurale Risikofaktoren     
     Konversion zu konventionell-chirurgischem Aortenklappenersatz 4,002 1,250 12,813 0,020 
     Interventionszeit in h 1,572 1,235 2,002 < 0,001 
     Durchleuchtungszeit in min 1,055 1,011 1,101 0,013 
     Anzahl transfundierter EKs während des 
     Krankenhausaufenthaltes in Konserven 
1,099 1,052 1,149 < 0,001 
     Anzahl transfundierter EKs in den ersten 24h postinterventionell 
     in Konserven 
1,201 1,120 1,287 < 0,001 
     
Präprozedurale Risikofaktoren     
     Niereninsuffizienz bei Aufnahme 2,386 1,204 4,727 0,013 
     NYHA III/ IV bei Aufnahme 2,284 1,082 4,824 0,030 
     Schrittmacher bei Aufnahme 2,254 1,191 4,263 0,012 
     COPD 2,087 1,193 3,651 0,010 
     Frühere Linksherzdekompensation 1,983 1,178 3,336 0,010 
     
Letalitätsrisikoscores     
     Logistischer EuroSCORE 1,029 1,009 1,049 0,003 
     STS-PROM score 1,064 1,030 1,100 < 0,001 
 
Tabelle 19: Univariate 1-Jahres-Letalitätsrisikoanalyse. HR = Hazard Ratio, EK = Erythrozytenkonzentrat, 
NYHA = New York Heart Association, COPD = chronisch obstruktive Lungenerkrankung. 
 
Alle in der univariaten Analyse als Risikofaktoren bezüglich der 1-Jahres-Letalität 
identifizierten Parameter wurden anschließend mithilfe einer multivariaten Cox-
Regressionsanalyse daraufhin untersucht, ob sie unabhängige Letalitätsrisikofaktoren 
darstellen.  
Die signifikanten Ergebnisse der multivariaten Analyse zeigt Tabelle 20 auf Seite 68. 
 





     
VARC kein „device success“ 4,109 1,604 10,521 0,003 
NYHA Klasse III/IV bei Aufnahme 2,936 1,208 7,136 0,017 
VARC „acute kidney injury“ – Stadium III  2,684 1,069 6,736 0,035 
Schrittmacher bei Aufnahme 2,169 1,090 4,316 0,027 
 
Tabelle 20: Multivariate 1-Jahres-Letalitätsrisikoanalyse. HR = Hazard Ratio. 
 
Die multivariate Risikoanalyse zeigte, dass eine nicht erfolgreiche Implantation der 
Aortenklappenprothese nach den Kriterien des VARC (p = 0,003), Beschwerden im Sinne 
einer NYHA-Klasse III oder IV bei Aufnahme (p = 0,017), eine postinterventionelle 
Nierenschädigung entsprechend des VARC-Kriteriums „acute kidney injury“ – Stadium III 
(0,035) und das Vorliegen eines permanenten Schrittmachers bei Aufnahme (p = 0,027) 
unabhängige Risikofaktoren bezüglich der 1-Jahres-Letalität waren. 
Bezüglich des implantierten Aortenklappenprothesentyps bestand kein signifikanter 
Unterschied der 1-Jahres-Letalität (p = 0,634), aber das Risiko für bestimmte Komplikationen 
unterschied sich in beiden Behandlungsgruppen. 
So war die Implantation einer Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Prothese im Vergleich zur 
Implantation einer Medtronic CoreValve-Prothese mit einem ca. doppelt so hohen Risiko für 
eine lebensbedrohliche oder  invalidisierende Blutung (OR: 2,257, 95% KI: 1,280-3,979) und 
der Notwendigkeit mindestens einer Erythrozytenkonzentrattransfusion während des 
Krankenhausaufenthaltes (OR: 1,909, 95% KI: 1,088-3,349) verbunden. 
Das Risiko, postinterventionell die Implantation eines permanenten Schrittmachers zu 
benötigen, war dagegen in der Medtronic CoreValve-Gruppe mehr als doppelt so hoch wie 
unter den Patienten mit einer Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Prothese (OR: 2,464,             
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5. Diskussion 
5.1. Diskussion der Methodik 
 
Der konventionelle chirurgische Aortenklappenersatz stellt für Patienten mit einer 
hochgradigen Aortenklappenstenose (AS) und einem niedrigen perioperativen Letalitätsrisiko 
die Therapie der Wahl dar. Für Patienten mit einer symptomatischen, hochgradigen AS, die 
z.B. aufgrund ihrer Komorbiditäten, ihres Alters oder ihres schlechten Allgemeinzustandes 
ein erhöhtes operatives Risikoprofil besitzen, ist die transfemorale Aortenklappenimplantation 
eine Therapiealternative. 
Dieses kathetergestützte Vorgehen hat sich seit der ersten transfemoralen 
Aortenklappenimplantation am Menschen durch Cribier et al. 200247 rasant entwickelt und 
wurde 2010 allein in Deutschland 3.500 Mal durchgeführt.9 
Bei aller Euphorie bezüglich dieses interventionellen Vorgehens dürfen dabei natürlich die 
Grundsätze der evidenzbasierten Medizin73 nicht vergessen werden, sodass es sowohl 
Vergleiche zum chirurgischen Aortenklappenersatz14 und zur bestmöglichen konservativen 
Therapie15 geben muss, wie auch den in dieser Arbeit untersuchten Vergleich zwischen den 
beiden aktuell in Europa zugelassenen Klappentypen. 
Ein solcher Vergleich sollte an einem spezialisierten Herzzentrum durch ein erfahrenes Team 
aus interventionellen Kardiologen, Kardiochirurgen und Anästhesisten in einer prospektiv 
randomisierten Studie erfolgen. Aufgrund der eingeschränkten Einsatzmöglichkeiten der 
beiden Prothesentypen wurden in der vorliegenden Arbeit nur die ersten beiden Punkte 
realisiert. 
Die Anzahl der in der vorliegenden Arbeit eingeschlossenen Patienten (100 je Behandlungs-
arm) stellt weltweit das größte bisher untersuchte Patientenkollektiv zur transfemoralen 
Aortenklappenimplantation mit Vergleich beider Prothesen in einem Zentrum dar              
(vgl. Tabelle 21, S. 72). Die minimale Nachbeobachtungszeit von einem Jahr diente der 
Erhebung des VARC-Kriteriums „combined efficacy endpoint at 1 year“ und aller weiteren 
vom VARC vorgeschlagenen Kriterien zur standardisierten Erfassung und Auswertung der 
kurz-, mittel- und langfristigen Komplikationen nach transfemoralen Aortenklappen-
implantationen. 
 
Wie von der Europäischen Gesellschaft für Kardiologie (ESC) und der Europäischen 
Gesellschaft für Herz- und Thoraxchirurgie (EACTS) empfohlen74, wurden alle 
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Implantationen in einem speziell dafür ausgestatteten Hybrid-Operationssaal von einem 
erfahrenen „Heart-Team“, bestehend aus Kardiochirurgen, interventionellen Kardiologen und 
Anästhesisten, durchgeführt. Der Hybrid-Operationssaal bietet neben einer fest installierten, 
leistungsfähigen Durchleuchtungseinrichtung zur sicheren transfemoralen Implantation der 
Aortenklappenprothese die Sterilitätsstandards und operationstechnische Ausrüstung, die 
erforderlich sind, um einen gegebenenfalls notwendigen chirurgischen Eingriff am Herzen 
oder der femoralen Punktionsstelle kurzfristig durchführen zu können. 
Die standardmäßige transfemorale Implantation einer Aortenklappenprothese in einem 
„normalen“ Katheterlabor (66,8% der Eingriffe des französischen Aortenklappenregisters75) 
erscheint bei der 2,5%igen intraprozeduralen Konversionsrate zum konventionell-
chirurgischen Aortenklappenersatz und der Notwendigkeit einer chirurgischen Intervention 
aufgrund einer Leistenkomplikation in 6% der Fälle als risikoreich. 
Die enge Zusammenarbeit innerhalb des „Heart-Teams“, von der Evaluation des 
bestmöglichen Behandlungsverfahrens für jeden einzelnen Patienten über die Implantation 
der Aortenklappenprothese bis zur Behandlung evtl. aufgetretener Komplikationen, ist 
entscheidend für den Erfolg dieses neuen Verfahrens.74 
 
5.2. Diskussion der Ergebnisse 
5.2.1. Vergleich der Basischarakteristika der beiden Behandlungsgruppen 
 
Beim Vergleich der Basischarakteristika der beiden Behandlungsgruppen zeigte sich, dass in 
die Medtronic CoreValve-Gruppe hochsignifikant mehr Männer als in die Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT-Gruppe eingeschlossen wurden (MCV: 59, ES: 23 Männer,p < 0,001). 
Dieser deutlich höhere Männeranteil führte zu einer ebenfalls signifikanten Vergrößerung des 
Aortenklappenanulus, des Aortenbulbus und des sinutubulären Überganges in der Medtronic 
CoreValve-Gruppe (vgl. Tabelle 2, S. 34).  
Der signifikant höhere Männeranteil unter den Patienten, die eine Medtronic CoreValve-
Prothese erhalten haben, resultierte unter anderem aus den unterschiedlichen 
Einsatzmöglichkeiten der beiden Aortenklappenprothesen: Während die Medtronic 
CoreValve-Prothesen für Aortenanuli von 18 bis 27,5 mm geeignet sind, können die Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT-Prothesen nur bei Aortenanulusgrößen von 18 bis 24,5 mm eingesetzt 
werden. Auch schränkten die 22 bzw. 24 French großen arteriellen Schleusen, die zur 
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Implantation der Edwards SAPIEN-Aortenklappenprothesen (31 Patienten) benötigt worden, 
das geeignete Patientenkollektiv weiter ein, sodass es zu dieser Ungleichverteilung des 
männlichen Geschlechts zwischen den beiden Kohorten gekommen ist. 
Aufgrund der unterschiedlichen Geschlechterverteilung wurden die uni- und multivariaten 
Letalitätsrisikoanalysen geschlechtsbereinigt durchgeführt, um eventuelle Einflüsse des 
Geschlechts auszuschalten. Das Geschlecht hatte zudem keinen signifikanten Einfluss auf die 
1-Jahres-Letalitätsrate (p = 0,548). 
Alle weiteren präprozedural erfassten Patientencharakteristika, inklusive des STS-PROM 
score, des logistischen EuroSCORE, der invasiven Hämodynamikmessungen und der 
echokardiografischen- und laborchemischen Untersuchungsergebnisse, wiesen keine 
statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den beiden Gruppen auf. 
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5.2.2. Prozedurale Ergebnisse und langfristige Klappenfunktionsanalyse 
 
Um einen besseren Vergleich der Ergebnisse der vorliegenden Arbeit mit der aktuellen 































Tamburino et al. 59 2011 663 MCV 599 TF, 64 TS 98,0 16,6 5,4 15,0 
Zahn et al. 72 2011 697 
565 MCV, 
100 ES 
92,4% TF, 3,7% TA, 





Piazza et al.76 2008 646 MCV keine Angabe 97,2 9,3 8,0 - 
Petronio et al. 77 2010 514 MCV 460 TF, 54 TS 98,6 16,3 5,4 - 
Thomas et al. 78,79 2011 463 ES TF 95,2 6,7 6,3 18,9 
Smith et al. 14 2011 348 ES 244 TF, 104 TA 95,4 5,7 3,4 24,2 
Bosmans et al. 60 2011 328 
141 MCV, 
187 ES 
133 TF, 8 TS (MCV), 









Gurvitch et al. 80 2011 310 ES 205 TF, 105 TA 
80 DS,  
18,4 CSE 
5,8 9,4 - 
Eltchaninoff et al. 75 2011 244 
78 MCV, 
166 ES 








Bleiziffer et al. 81 2009 234 
179 MCV, 
55 ES 
168 TF, 56 TA, 
7 TS, 3 TAo 
98,7 - 11,2 - 
Leon et al. 15 2011 179 ES TF 96,6 3,4 5,0 30,7 
Rodés-Cabau. 82 2010 168 ES TF 90,5 3,6 9,5 - 
Webb et al. 83 2009 168 ES 113 TF, 55 TA 94,1 5,4 11,3 26,2 
Wenaweser et al. 84 2011 157 
130 MCV, 
27 ES 
130 TF/TS (MCV), 








Nuis et al. 85 2011 150 MCV 146 TF, 4 TS 22 CSE 18,7 11,0 - 
Gotzmann et al. 86 2011 150 MCV 145 TF, 5 TS 97 50 8,3 - 
Stähli et al. 62 2011 130 
80 MCV, 
50 ES 
97 TF, 33 TA 
91,5 DS, 
20,8 CSE 
34,7 11,5 20,0 
Buellesfeld et al. 87 2011 126 MCV 124 TF, 2 TS 83,1 26,2 15,2 31 
Avanzas et al. 88 2010 108 MCV 103 TF, 5 TS 98,1 35,2 7,4 - 
Godino et al. 89 2010 107 
46 MCV,   









Grube et al. 90 2008 102 MCV TF 97,1 33,3 10,8 - 
 
Tabelle 21: Aktuelle Arbeiten zur perkutanen Aortenklappenimplantation. SM = Schrittmacher, MCV = 
Medtronic CoreValve, ES = Edwards SAPIEN/SAPIEN XT, TF = transfemoral, TS = transsubclavikulär, TA = 
transapikal, TAo = transaortal, CSE = „combined safety endpoint at 30 days“, DS = „device success“ 
 
Der prozedurale Erfolg der transfemoralen Aortenklappenimplantation lag in der vorliegenden 
Studie nach den Kriterien des VARC  bei 97% (Medtronic) bzw. 93% (Edwards). Dies 
korreliert gut mit den aktuell publizierten Arbeiten, in denen über eine prozedurale Erfolgsrate 
zwischen 83% und 98% berichtet wird. Dieser Vergleich ist allerdings dadurch eingeschränkt, 
dass nur in den Arbeiten von Gurvitch et al.80 und Stähli et al.62 ebenfalls der prozedurale 
Erfolg anhand des VARC-Kriterium „device success“ ausgewertet wurde. 
Bei vier Patienten der Edwards-Kohorte war eine notfallmäßige Konversion zum 
chirurgischen Aortenklappenersatz im Rahmen der Implantation der Edwards 
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SAPIEN/SAPIEN XT-Prothesen notwendig. Dies war je einmal bei einem Riss in der 
Aortenwurzel, einer Aortensinusruptur, einer Aortenbasisperforation und einer Dislokation 
der Aortenklappenprothese bei Implantation einer zweiten Prothese in den linken Ventrikel 
erforderlich. Speziell bei den ersten drei Komplikationen liegt die Vermutung nahe, dass diese 
aus dem aggressiven „oversizing“ des Aortenanulus durch die ballonexpandierbaren 
Edwards-Prothesen, verbunden mit dem hohen Alter der Patienten und der daraus 
resultierenden geringen Elastizität der Gefäße, resultieren. Bei einem weiteren Patienten der 
Edwards-Kohorte wurde die Klappenimplantation aufgrund massiver Verkalkungen der 
linkskoronaren Tasche konventionell-chirurgisch durchgeführt. 
Die Konversionsraten von 2,5% unter allen – und 5% unter den Edwards-Patienten – liegt im 
Trend internationaler Kollektive (Thomas et al.78 1,7%, Smith et al.14 4,6%, Moat et al.58 
0,7%) und unterstreicht die Wichtigkeit der Durchführung der transfemoralen Implantation 
einer Aortenklappenprothese durch ein erfahrenes „Heart-Team“ in einem Hybrid-
Operationssaal.  
 
Die Interventionszeit für die transfemorale Aortenklappenimplantation war in beiden 
Behandlungsgruppen nahezu identisch und lag in der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Kohorte 
im Median bei 50 Minuten (Q1: 42 min, Q3: 60 min) und in der Medtronic CoreValve-
Kohorte im Median bei 47 Minuten (Q1: 39 min, Q3: 62 min). Die prozedural verbrauchte 
Kontrastmittelmenge (ES: 143, MCV: 127 ml, p = 0,032) und die Durchleuchtungszeit      
(ES: 15, MCV: 13 min, p = 0,018) waren in der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Gruppe 
signifikant höher als in der Medtronic CoreValve-Gruppe. Dies resultiert vermutlich zum 
Einen aus der tendenziell größeren Anzahl schwerer vaskulärer Komplikationen in der 
Edwards-Kohorte (ES: 21, MCV: 14 Patienten), zum Anderen aus der Notwendigkeit der 
exakten Positionierung der Edwards-Prothese im Aortenanulus des Patienten und der dafür 
erforderlichen Kontrastmittelmenge und Durchleuchtungszeit.  
 
Postprozedural zeigten sich sowohl sehr gute hämodynamische Ergebnisse mit einer 
Reduktion des mittleren Druckgradienten über der Aortenklappe um durchschnittlich ca. 90% 
und einer Vergrößerung der absoluten Klappenöffnungsfläche von im Mittel 1,3 cm² in 
beiden Behandlungsgruppen als auch eine signifikante Reduktion der vorliegenden NYHA-
Klasse. Während bei Aufnahme 74,5% aller Patienten über Beschwerden bei leichter 
Belastung (NYHA III/IV) klagten, konnte fast völlige Beschwerdefreiheit im Alltag (NYHA 
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I/II) bei 82,3% der Patienten nach der Intervention erreicht werden. Dies stellte für viele 
Patienten eine signifikante Verbesserung der Lebensqualität dar. 
Ähnlich gute Ergebnisse werden auch in der Literatur z.B. von Piazza et al.76 berichtet. In 
deren Kollektiv von 646 Patienten, denen eine Medtronic CoreValve-Prothese implantiert 
wurde, sank der mittlere Druckgradient über der Aortenklappe von durchschnittlich 50 mmHg 
präinterventionell auf im Mittel 3 mmHg postinterventionell (94%ige Reduktion). 
 
Den signifikanten hämodynamischen Verbesserungen steht eine große Zahl 
postinterventioneller, meist paraprothetischer, Aortenklappeninsuffizienzen gegenüber.  Bei 
85% der Medtronic- und 53% der Edwards-Patienten wurde bei Entlassung 
echokardiografisch eine Aortenklappeninsuffizienz I. bzw. II. Grades nachgewiesen. Eine 
höhergradige Insuffizienz lag bei keinem Patienten vor. 
Über ähnliche Häufigkeiten der leicht- und mittelgradigen Aortenklappeninsuffizienzen wird 
auch in der Literatur berichtet. So beschrieben z.B. Piazza et al.76, dass bei 70% ihrer 
Patienten postinterventionell eine Aortenklappeninsuffizienz I. oder II. Grades vorlag. Die 
Prozentzahl höhergradiger postinterventioneller Aortenklappeninsuffizienzen schwankt in der 
Literatur zwischen 1,5% (Thomas et al.78) und 15,6% (Moat et al.58) der Patienten. 
Das im Rahmen dieser Untersuchung bei keinem Patienten postinterventionell eine 
höhergradige Aortenklappeninsuffizienz vorlag, ist höchstwahrscheinlich auf die große 
Erfahrung des Interventionsteams bei transfemoralen Aortenklappenimplantationen 
zurückzuführen.  
Es bleibt festzuhalten, dass derartige Klappeninsuffizienzen nach einem chirurgischen 
Aortenklappenersatz deutlich seltener auftreten. Die meisten Arbeiten berichten von leicht- 
und mittelgradige Insuffizienzen in weniger als einem Viertel der Patienten, die klinisch meist 
asymptomatisch bleiben.91-93 
Da die langfristigen klinischen Konsequenzen der postinterventionellen Aortenklappen-
insuffizienzen I. und II. Grades nicht bekannt sind, muss dieser Problematik vor einer 
Ausweitung der Indikationsstellung der transfemoralen Aortenklappenimplantation auf 
jüngere Patienten und Patienten mit einem geringeren perioperativen Letalitätsrisiko weitere 
Beachtung geschenkt werden. Der Auswahl der korrekten Prothesengröße und des korrekten 
Prothesentyps für die jeweiligen anatomischen Gegebenheiten des Patienten kommt in diesem 
Zusammenhang ebenfalls eine große Bedeutung zu. 
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Die guten postprozeduralen klinischen und hämodynamischen Ergebnisse konnten auch im 
Rahmen der 30-Tages- und 1-Jahres-Verlaufskontrolluntersuchungen bestätigt werden. Eine 
Prothesendysfunktion im Sinne einer Restenose (mittlerer Druckgradient > 20 mmHg und 
Klappenöffnungsfläche < 1,2 cm²) oder einer höhergradigen Insuffizienz (Aortenklappen-
insuffizienz III./IV. Grades) wurde bei der 1-Jahres-Kontrolle bei keinem Patienten 
festgestellt. Auch die Rehospitalisierungsrate aufgrund klappenassoziierter Ursachen war mit 
insgesamt 1,5% der Patienten sehr niedrig. Diese Ergebnisse spiegeln auch den aktuellen 
Trend der internationalen Erfahrungen mit transfemoralen Aortenklappenimplantationen 
wieder, in denen von guten Langzeitergebnissen der Klappenfunktion berichtet wird.94  
 
Die laborchemischen Untersuchungsergebnisse, sowohl prä- als auch postprozedural, als auch 
in den weiteren Verlaufskontrollen, wiesen keinerlei signifikante Unterschiede zwischen den 
beiden Behandlungsgruppen und keine das Letalitätsrisiko erhöhende Besonderheiten auf.  
Die Ursache des hochsignifikanten postinterventionellen Abfalls der Thrombozytenzahlen in 
beiden Behandlungsgruppen bleibt ungeklärt und bedarf weiterer Studien. Die Höhe des 
Thrombozytenabfalls zeigte keine signifikante Korrelation zum Letalitätsrisiko.   
 
Von allen Patienten lag eine klinische Verlaufskontrolle nach dem ersten 
postinterventionellen Jahr und am Ende des Studienzeitraumes vor. Aufgrund der relativ 
hohen Anzahl von Patienten, bei denen bestimmte Parameter in der 30-Tages- bzw.               
1-Jahres-Verlaufskontrolle (z.B. echokardiografische Klappenöffnungsfläche) nicht bestimmt 
wurden, kann eine gewisse Verzerrung der Ergebnisse nicht mit letzter Sicherheit 
ausgeschlossen werden.  
Meist resultierten die fehlenden Parameter aus der Tatsache, dass viele Verlaufskontrollen 
durch die große räumliche Distanz zwischen dem Wohnort der Patienten und dem 
Herzzentrum in Leipzig in externen ambulanten Praxen durchgeführt wurden und daher nicht 
immer das standardisierte Untersuchungsprotokoll eingehalten wurde.  
Die deutliche postinterventionelle Verbesserung der langfristigen Lebensqualität der 
Patienten, speziell durch die Verbesserung ihrer Belastbarkeit im Alltag, zeigt sich jedoch in 
der veränderten Verteilung der NYHA-Klassen unter den Patienten: Bei Aufnahme klagten   
80 (Medtronic) bzw. 69 (Edwards) Patienten über Beschwerden bei geringer Belastung oder 
in Ruhe. 1 Jahr postinterventionell gaben nur 7 (Medtronic) bzw. 9 (Edwards) Patienten 
Beschwerden bei geringer Belastung an, 63 (Medtronic) bzw. 64 (Edwards) hatten nur bei 
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stärkeren Belastungen Beschwerden oder waren altersentsprechend uneingeschränkt 
belastbar. 
  
5.2.3. Letalitätsraten und Todesursachenanalyse 
 
Die im Rahmen der vorliegenden Studie ermittelten 30-Tages-Letalitätsraten von              
15% (Medtronic) bzw. 14% (Edwards) sind trotz des multimorbiden Patientenkollektivs 
(STS-PROM score im Mittel 9,5%, log-EuroSCORE im Mittel 21,8%, vgl. Tabelle 1, S. 32) 
etwas höher als erwartet. In der Literatur wird über 30-Tages-Letalitätsraten zwischen 1% und 
15% berichtet, mit einer Tendenz zu geringeren Letalitätsraten mit zunehmender Erfahrung 
(vgl. Tabelle 21, S. 72). 
In der durchgeführten Analyse der Todesursachen (Abb. 24, S. 59) zeigte sich, dass vor allem 
prozedurale Komplikationen wie die postinterventionelle Notwendigkeit einer Dialyse, eine 
Konversion zum offen-chirurgischen Aortenklappenersatz, eine lebensbedrohliche Blutung 
oder eine „major vascular access site and access-related complication“  mit einer erhöhten 
Frühletalitätsrate (in den ersten 30 Tagen nach Intervention) einhergingen. Ähnliches 
berichteten z.B. auch Tamburino et al.59, in deren Patientenkollektiv die Konversion zum 
chirurgischen Aortenklappenersatz sogar mit einem 39fach erhöhten Frühletalitätsrisiko 
vergesellschaftet war. 
Warum trotz der hohen prozeduralen Erfolgsrate von 95% und der großen Erfahrung bei 
transfemoralen Aortenklappenimplantationen sowie in der postprozeduralen, 
intensivmedizinischen Nachsorge der Patienten und der Behandlung möglicher 
Komplikationen die 30-Tages-Letalitätsrate nicht niedriger gewesen ist, konnte nicht 
abschließend geklärt werden. 
Die Analyse bezüglich möglicher präprozeduraler 30-Tages-Letalitätsrisikofaktoren konnte 
keine unabhängigen Risikofaktoren identifizieren. Auch der log-EuroSCORE (p = 0,243) und 
der STS-PROM score (p = 0,184) konnten nur tendenziell ein erhöhtes Frühletalitätsrisiko 
vorhersagen.   
Da sowohl der logistische EuroSCORE als auch der STS-PROM score nicht spezifisch für die 
transfemorale Aortenklappenimplantation entwickelt wurden, ist es nicht verwunderlich, dass 
diese auch nur im begrenzten Maße als Letalitätsrisikoschätzer für dieses neue Verfahren 
geeignet sind. Ein „TAVI risk score“ („TAVI“ = „transarterielle Klappenimplantation“) wie 
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von M. Thomas gefordert95 wäre wünschenswert, um die Patienten zu identifizieren, die am 
meisten von einem kathetergestützten Vorgehen profitieren. 
Der Versuch aus den Patientendaten des SOURCE-Registers79 einen solchen Risikoscore zu 
erstellen, der die Früh- und 1-Jahres-Letalität besser als die bisherigen Risikoscores 
vorhersagen kann, scheiterte, da zu viele Todesfälle nicht eindeutig durch präoperative 
Risikofaktoren erklärbar und die untersuchte Patientenzahl zu gering waren.96 Inwieweit der 
im Rahmen der EACTS-Konferenz in Lissabon vorgestellte EuroSCORE II97 zu einer 
besseren Risikoabschätzung bei transfemoralen Aortenklappenimplantationen beiträgt, bleibt 
abzuwarten. Neben dem Einsatz der o.g. Risikoscores bleibt die klinische Beurteilung der 
Krankheitssituation des Patienten und seiner „frailty“ („Gebrechlichkeit“) besonders wichtig.  
 
Die 1-Jahres-Letalitätsrate liegt mit 30% (Medtronic) bzw. 27% (Edwards) im Trend 
internationaler Studien, in denen über 1-Jahres-Letalitätsraten von 15 bis 31%                    
(vgl. Tabelle 21, S. 72) berichtet wird. Während bei der 30-Tages-Letalität hauptsächlich 
prozedurale Komplikationen und ein schlechter präinterventioneller Zustand des Patienten das 
Letalitätsrisiko erhöhen, ist die 1-Jahres-Letalität bei guter Klappenfunktionalität vor allem 
von der Multimorbidität der Patienten abhängig. Die Anzahl der Todesfälle zwischen dem 31. 
und 365. postinterventionellen  Tag lag dementsprechend in der vorliegenden Studie bei 15% 
(Medtronic) bzw. 13% (Edwards) der Patienten und damit niedriger als in vielen anderen 
Arbeiten, wie z.B. in den beiden Kohorten des PARTNER trials, in denen über Letalitätsraten 
in diesem Zeitraum von 20,8% (Kohorte A14) bzw. 25,7% (Kohorte B15) berichtet wurde. 
Warum die 30-Tages-Letalitätsrate in der vorliegenden Studie derart hoch und die 
Letalitätsrate zwischen dem 31. und 365. postinterventionellen Tag niedriger war als in vielen 
anderen Studien konnte nicht abschließend geklärt werden. 
 
Wie die multivariate Risikoanalyse (vgl. Kap. 4.8., S. 67) zeigte, waren ein nach den VARC-
Kriterien nicht erreichter „device success“, eine NYHA-Klasse III oder IV bei Aufnahme, die 
Erfüllung des VARC-Kriteriums „acute kidney injury“ – Stadium III und das 
präinterventionelle Vorliegen eines permanenten Schrittmachers unabhängige Risikofaktoren 
bezüglich der 1-Jahres-Letalität.  
Die beiden prozeduralen Komplikationsentitäten „device success“ und „acute kidney injury“ 
– Stadium III sowie das Vorliegen einer NYHA-Klasse ≥ III bei Aufnahme sind dabei rational 
nachvollziehbar: Es handelt sich um ein Maß für die bereits präinterventionell eingeschränkte 
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Leistungsfähigkeit des Herzens (NYHA-Klasse) bzw. um schwere, intra- und 
postinterventionelle Komplikationen („device success“, „acute kidney injury“ – Stadium III). 
Über welchen Pathomechanismus das Vorliegen eines permanenten Schrittmachers vor der 
transfemoralen Aortenklappenimplantation zu einer erhöhten Letalitätsrate führt, konnte nicht 
eindeutig geklärt werden. Vielleicht liegt bei diesen Patienten mit einem bereits 
vorgeschädigten Reizbildungs- bzw. Reizleitungssystem eine größere kardiale Vulnerabilität 
vor, die durch die Interaktion der Klappenprothesen mit den sie umgebenden anatomischen 
Strukturen verstärkt wird.  
Dieser Thematik sollte in weiteren Arbeiten zur transfemoralen Aortenklappenimplantation 
verstärkt Beachtung geschenkt werden.   
 
Die Analyse der Todesursachen zwischen dem 31. und 365. postinterventionellen Tag       
(vgl. Abb. 26, S. 61) zeigte, dass nicht-kardiale Todesursachen fast viermal so häufig waren 
wie kardiale Ursachen. Die relativ hohe Anzahl unbekannter Todesursachen (≈ 30%) 
resultiert aus der Tatsache, dass ältere Patienten, wie die hier behandelten, häufig „tot im 
Bett“ gefunden werden und keine spezifische Todesursache eruiert wird. Ob eine Einordnung 
aller Todesfälle mit unbekannter Ursache als kardiovaskuläre Todesfälle, wie in den VARC-
Kriterien gefordert, 61 nützlich zur Bewertung der Prothesenfunktion, oder, wie von Thomas et 
al. dargestellt79, eher wenig hilfreich ist, kann hier nicht abschließend geklärt werden. 
 
5.2.4. Komplikationshäufigkeiten im internationalen Vergleich 
 
Der Vergleich der Komplikationshäufigkeiten der vorliegenden Arbeit mit den Ergebnissen 
der internationalen Literatur gestaltet sich aufgrund der unterschiedlichen Definitionen der 
einzelnen Komplikationsentitäten schwierig, da dadurch nur eine bedingte Vergleichbarkeit 
gegeben ist. Aus diesem Grund hat das Valve Academic Research Consortiums (VARC) 
Konsensuskriterien zur standardisierten Komplikationsauswertung veröffentlicht.61  
Diese wurden bisher erst in den Publikationen  von Gurvitch et al.80, Nuis et al.85 und Stähli   
et al.62 angewendet. Die wichtigsten Ergebnisse dieser Arbeiten im Vergleich zur 
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Tabelle 22: Vergleich der Ergebnisse anhand der VARC-Kriterien. MCV = Medtronic CoreValve, ES = 
Edwards SAPIEN/SAPIEN XT, TF = transfemoral, TS = transsubclavikulär, TA = transapikal, DS = „device 
success“, MI = „myocardial infarction“, LTB = „life-threatening or disabling bleeding“, MS = „major stroke“, 
AKI3 = „acute kidney injury stage III or renal replacement therapy“, MVC = „major vascular access site and 
access-related complication“, CSE = „combined safety endpoint at 30 days“, CEE = „combined efficacy 
endpoint at 1 year“ 
 
Stähli et al.62 geben einen „device success“ bei 91,5% der Patienten an, wobei 6% der 
Patienten aufgrund einer höhergradigen Aortenklappeninsuffizienz keinen „device success“ 
erreichten. Gurvitch et al. erreichten keinen „device success“ bei 20% der Patienten, wobei als 
Hauptursachen ebenfalls in 6% der Patienten eine höhergradige Aortenklappeninsuffizienz 
und in 10% eine zu kleine Klappenöffnungsfläche (KÖF < 1,3 cm²) vorlag. Der „device 
success“ liegt in der vorliegenden Arbeit bei 95%. Bei keinem Patienten lag eine 
postprozedurale Klappendysfunktion vor. 
Der „combined safety endpoint at 30 days“ wird bei Gurvitch et al.80 von 18,4%, bei Stähli et 
al.62 von 20,8%, bei Nuis et al.85 von 22% und in der vorliegenden Arbeit von 33,5% der 
Patienten erreicht. Dieser deutliche Unterschied resultiert aus der größeren Anzahl schwerer 
Gefäßkomplikationen (17,5% vs. 11,5% im Vergleich zu Stähli et al.62) und 
lebensbedrohlicher bzw. invalidisierender Blutungen (21,5% vs. 10% im Vergleich zu Nuis et 
al.85) im hier untersuchten Patientenkollektiv.  
 
Zur Erfassung möglicher postinterventioneller Schlaganfälle wurden alle neu aufgetretenen 
neurologischen Defizite durch die behandelnden Kardiologen erfasst und infolge dessen ein 
neurologisches Konsil zur Evaluation des Schweregrades einberufen. Die Rate von „major 
Strokes“ (definiert nach den VARC-Kriterien mit einem modifizierten Rankin score ≥ 2) nach 
perkutanen Aortenklappenimplantationen variiert in der Literatur zwischen 0,6% (Piazza        
et al.76) und 7,0% (Nuis et al.85) und beträgt in der vorliegenden Arbeit 1,0%. Diese erfreulich 
niedrige Rate schwerer periinterventioneller Schlaganfälle gibt Anlass zur Hoffnung, dass 
diese bei weiter steigender Expertise der behandelnden Ärzte mit der transfemoralen 
Aortenklappenimplantation ähnlich niedrig reproduziert werden kann. 
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10,5% der Patienten (MCV: 7, ES: 14 Patienten) erfüllten das VARC-Kriterium „acute kidney 
injury“ – Stadium III. Das 30-Tages-Letalitätsrisiko dieser Patienten war um das 10fache 
höher als bei Patienten ohne eine derartige Nierenschädigung. In der Literatur wird von neu 
aufgetretener Dialysepflichtigkeit bei 1,6% (Eltchaninoff et al.75) bis 6,2% (Stähli et al.62) 
berichtet. Die höhere Anzahl von Patienten mit einer postinterventionellen 
Dialysepflichtigkeit in dieser Studie resultiert vermutlich hauptsächlich aus einer häufig 
bereits präinterventionell vorliegenden Nierenschädigung (9,5% der Patienten hatten eine 
schwere Niereninsuffizienz bei Aufnahme). Eine vermutete signifikante Risikoerhöhung für 
eine postinterventionelle Dialysepflichtigkeit nach dem Einsatz einer größeren 
Kontrastmittelmenge konnte statistisch nicht nachgewiesen werden (p = 0,608). 
Bei keinem Patienten entstand infolge der transfemoralen Aortenklappenimplantation eine 
chronische Dialysepflichtigkeit. 
 
Besonderes Augenmerk liegt bei transfemoralen Aortenklappenimplantationen auf möglichen 
Komplikationen im Bereich der Punktionsstelle und des vaskulären Zugangsweges (VARC 
„major vascular access site and access-related complications“), da diese häufig mit 
lebensbedrohlichen bzw. invalidisierenden Blutungen (VARC „life-threatening or disabling 
bleeding“) vergesellschaftet sind und einer interventionellen oder chirurgischen Sanierung 
bedürfen.  
Eine schwere Gefäßkomplikation, definiert nach den VARC-Kriterien für eine „major 
vascular access site and access-related complication“, lag bei 21% der Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT- und 14% der Medtronic CoreValve-Patienten vor (p = 0,963). Der 
Literaturvergleich gestaltet sich schwierig, da in den meisten Arbeiten nicht die VARC-
Kriterien angewandt wurden. Bei Stähli et al.62 und Gurvitch et al.80 ereigneten sich bei knapp 
12% der Patienten schwere Gefäßkomplikationen. In weiteren Arbeiten wird meist über 
Komplikationsraten zwischen  8 und 13% der Patienten berichtet,58,78,82 wobei auch Arbeiten 
mit deutlich höheren (Kahlert et al.98 berichten über 34% Gefäßkomplikationen) bzw. 
niedrigeren (Tamburino et al.59 berichten über 2,0%) Gefäßkomplikationsraten existieren. Die 
relative Häufigkeit schwerer Gefäßkomplikationen im Rahmen transfemoraler 
Aortenklappenimplantationen erklärt sich aus der Größe der verwendeten Schleusen (18 bis 
24 French) in Verbindung mit den meist stark arteriosklerotisch veränderten Gefäßen der 
älteren Patienten. 
Lag bei einem Patienten eine „major vascular access site and access-related complication“ 
vor, stieg sein Risiko mehr als 3 Erythrozytenkonzentrate zu benötigen um das ca. 23fache an 
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(OR: 23,692, 95% KI: 9,453, 59,382). Dies zeigt, wie eng diese beiden 
Komplikationsentitäten miteinander verbunden sind. 
 
Nach Implantation einer Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Prothese ereigneten sich signifikant 
mehr das VARC-Kriterium „bleeding“ erfüllende Blutungen als in der Medtronic CoreValve-
Kohorte (MCV: 48, ES: 66 Patienten, p = 0,049). Dabei traten die Entitäten „minor bleeding“ 
(MCV: 5, ES: 3 Patienten) und „major bleeding“ (MCV: 31, ES: 33 Patienten) in beiden 
Kohorten gleich häufig auf. Es ereigneten sich jedoch nur bei 12% der Patienten in der 
Medtronic CoreValve-Behandlungsgruppe eine das VARC-Kriterium „life-threatening or 
disabling bleeding“ erfüllende Blutung, während eine entsprechende Blutung bei 30% der 
Patienten in der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Behandlungsgruppe vorlag. In den bisher 
veröffentlichten Arbeiten, die dieses VARC-Kriterium ausgewertet haben, wurden schwere 
und lebensbedrohliche Blutungen bei 8,5% (Stähli et al.62), 10% (Nuis et al.85) bzw. 14,1% 
(Gurvitch et al.80) der Patienten beobachtet. 
Hauptursachen für schwere und lebensbedrohliche Blutungen waren im hier untersuchten 
Patientenkollektiv punktionspflichtige Perikardergüsse (MCV: 7, ES: 13 Patienten, p = 0,157) 
sowie starke postinterventionelle Blutungen (Transfusion von mind. 4 EKs) aus einer 
Iliakalarterie bzw. die Notwendigkeit einer chirurgischen Sanierung einer 
Iliakalarteiendissektion (MCV: 5, ES: 13 Patienten, p = 0,048).  
Das fast doppelt so häufige Auftreten punktionspflichtiger Perikardergüsse in der Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT-Kohorte ist vermutlich auf die aktiv-ballonvermittelte Implantation 
dieser Aortenklappenprothesen im Gegensatz zu den selbstexpandierenden Medtronic 
CoreValve-Prothesen zurückzuführen. Dabei scheint es in der Edwards-Kohorte vermehrt zu 
kleineren Verletzungen im Bereich des linken Ventrikels gekommen zu sein, die zu den 13 
punktionspflichtigen Perikardergüssen geführt haben. Die Blutungen sistierten in 12 Patienten 
nach der Punktion des Perikardergusses, bei einem Patienten musste eine Sternotomie 
erfolgen und eine Blutung aus dem linken Ventrikel übernäht werden. 
Dass im Edwards-Behandlungsarm fast dreimal soviele schwere Blutungen aufgrund von 
Komplikationen im Bereich der Iliakalarterien auftraten wie in der Medtronic-
Behandlungsgruppe, ist zum Einen vermutlich durch den größeren Schleusendurchmesser zu 
erklären, der  für die Implantation der Edwards SAPIEN-Prothesen erforderlich ist. Des 
Weiteren könnte auch der größere Frauenanteil in der Edwards-Gruppe                                    
(MCV: 41, ES: 77 Frauen, p < 0,001) mit ihren vermutlich etwas geringeren Ileofemoral-
gefäßdurchmessern zu einer erhöhten Blutungshäufigkeit geführt haben.    
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Warum sich in der hier vorliegenden Arbeit schwere und lebensbedrohliche 
Blutungskomplikationen unter den Edwards-Patienten soviel häufiger als in der Literatur 
beschrieben ereigneten, während diese Blutungen in der Medtronic-Gruppe eine ähnliche 
Häufigkeit wie in der Literatur aufwiesen, konnte nicht geklärt werden. 
 
Eine häufige Komplikation nach perkutanen Aortenklappenimplantationen ist die 
postinterventionelle Abhängigkeit der behandelten Patienten von einem permanenten 
Schrittmacher. Ursächlich dafür werden Irritationen des AV-Knotens oder des His'schen 
Bündels durch prothesenassoziierte Verletzungen mit nachfolgender Entzündungsreaktion 
angenommen.99,100 Aufgrund der prothesenspezifischen Unterschiede mit der größeren 
Beeinflussung des linksventrikulären Ausflusstraktes durch eine Medtronic CoreValve-
Prothese sind postprozedurale Implantationen eines permanenten Schrittmachers ca. zwei- bis 
viermal so häufig notwendig wie nach der Implantation einer Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-
Prothese (vgl. Tabelle 21, S. 72). 
Die Angaben über die postinterventionelle Notwendigkeit einer permanenten 
Schrittmacherimplantation schwanken in der Literatur zwischen 9,3% (Piazza et al.76) und 
50% (Gotzmann et al.86) der Patienten mit einer Medtronic CoreValve-Prothese und zwischen 
3,4% (Leon et al.15) und 22,0% (Zahn et al.72) der Patienten mit einer Edwards 
SAPIEN/SAPIEN XT-Prothese.  
Diese sehr unterschiedlichen Häufigkeiten postinterventioneller Schrittmacherimplantationen 
resultieren zu einem großen Teil aus den unterschiedlichen Kriterien der einzelnen Länder 
und Arbeitsgruppen, wann die Implantation eines permanenten Schrittmachers erforderlich 
ist. Die in dieser Arbeit ermittelten 41% der Medtronic- und 22% der Edwards-Patienten mit 
einem postinterventionell neu implantierten Schrittmacher sollten daher am ehesten mit dem 
deutschen Register für kathetergestützte Klappenimplantationen von Zahn et al.72 verglichen 
werden, da von der Anwendung ähnlicher Grundsätze bezüglich der Schrittmacher-
notwendigkeit ausgegangen werden kann. Zahn et al.72 berichteten, dass 42,5% der Patienten 
mit einer Medtronic-Prothese und 22,0% der Patienten mit einer Edwards-Prothese 
postinterventionell eine Implantation eines permanenten Schrittmachers benötigten, was 
nahezu identisch mit den Ergebnissen der vorliegenden Arbeit ist.  
Es zeigte sich kein Zusammenhang bezüglich postinterventioneller Schrittmacher-
implantationen und einer erhöhten 1-Jahres-Letalitätsrate (p = 0,217) der Patienten. 
Zur besseren Vergleichbarkeit zukünftiger Arbeiten zum Vergleich verschiedener 
Klappentypen sollten postinterventionelle Schrittmacherimplantationen als weiterer Punkt in 
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die VARC-Kriterien aufgenommen werden und auch die Gründe (AV-Block 3. Grades, 
bradyarrhythmia absoluta etc.) für die Schrittmacherimplantation benannt werden. 
 
5.2.5. Abschließender Vergleich der beiden Klappentypen 
 
Sowohl die Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Aortenklappenprothesen als auch das Medtronic 
CoreValve ReValving System haben sich in der vorliegenden Arbeit als sehr effektiv bei der 
Behandlung der degenerativ-kalzifizierten Aortenklappenstenose bei älteren Hochrisiko-
patienten erwiesen. Der mittlere Druckgradient über der Aortenklappe wurde in beiden 
Gruppen im Mittel um ca. 90% reduziert und die absolute Aortenklappenöffnungsfläche in 
beiden Gruppen im Mittel um ca. 1,3 cm² vergrößert. Es zeigten sich sehr gute langfristige 
Ergebnisse bezüglich der Klappenfunktion, der Belastungsfähigkeit der Patienten und eine 
geringe Rehospitalisierungsrate aufgrund klappenassoziierter Symptome im ersten 
postinterventionellen Jahr bei insgesamt nur drei Patienten. Es zeigte sich kein signifikanter 
Unterschied in Bezug auf den primären Endpunkt der Gesamtletalitätsrate im ersten 
postinterventionellen Jahr. 
Die Implantation der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Prothesen war mit hochsignifikant mehr 
das VARC-Kriterium „life-threatening or disabling bleeding“ erfüllende Blutungs-
komplikationen verbunden (ES: 30, MCV: 12 Patienten, p = 0,018). Nach der Implantation 
einer Medtronic CoreValve-Prothese war die Implantation eines permanenten Schrittmachers 
hochsignifikant häufiger erforderlich (MCV: 41, ES: 22 Patienten, p = 0,032). 
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5.3. Limitationen / Ausblick 
 
Als wesentliche Limitation der vorliegenden Studie muss die fehlende Randomisierung 
bezüglich der zu verwendenden Klappe angeführt werden. Dies erschien aufgrund der 
eingeschränkten Einsatzmöglichkeiten der beiden Klappen nicht realisierbar.  
Jedoch kann nur eine prospektiv-randomisierte Studie mit möglichst geringen 
Limitationskriterien bezüglich des Patienteneinschlusses den endgültigen Beweis der 
Gleichheit der beiden Prothesen liefern, um Unterschiede in den behandelten 
Patientenkollektiven zu verhindern. Auch ist eine längere Nachbeobachtungszeit von fünf und 
mehr Jahren zur Beurteilung der langfristigen Klappenfunktion erforderlich.  
Die konsequente Umsetzung der VARC-Konsensuskriterien zur Definition klappen-
assoziierter Komplikationen erscheint als alltagstaugliche Möglichkeit um die 
Vergleichbarkeit internationaler Arbeiten weiter zu verbessern.  
Die sorgfältige Evaluation der am besten geeigneten Aortenklappenprothese sowie des 
bestmöglichen Zugangsweges durch ein erfahrenes „Heart-Team“ stellt den Schlüssel zur 
optimalen Versorgung der älteren Hochrisikopatienten mit stenosierten Aortenklappen dar. 
Ob und wann das kathetergestützte Vorgehen der transfemoralen Aortenklappenimplantation 
auf Patienten mit einem geringeren perioperativen Letalitätsrisiko ausgeweitet werden sollte, 
kann nur nach weiteren langfristigen Haltbarkeitsanalysen der verwendeten Aortenklappen-
prothesen und Vergleichen zum Goldstandard des konventionell-chirurgischen Aorten-
klappenersatzes in großen Patientenkollektiven entschieden werden. 
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6. Zusammenfassung der Arbeit 
 
Dissertation zur Erlangung des akademischen Grades Dr. med. 
 
Transfemorale Aortenklappenimplantation bei älteren Hochrisikopatienten mit 
symptomatischer, hochgradiger Aortenklappenstenose – prospektiver Vergleich der Edwards 
SAPIEN™/SAPIEN XT™ Transcatheter Heart Valves mit dem Medtronic CoreValve 
ReValving™ System 
 
eingereicht von Maximilian Carl Conrad Schiefer 
 
angefertigt an der Medizinischen Fakultät der Universität Leipzig im Herzzentrum Leipzig, 
Abteilung für Innere Medizin/Kardiologie 
 




Hintergrund: Die transfemorale Aortenklappenimplantation stellt bei älteren Patienten mit 
einer symptomatischen, hochgradigen Aortenklappenstenose und einem erhöhten 
perioperativen Letalitätsrisiko eine Alternative zum konventionell-chirurgischen 
Aortenklappenersatz dar. Es existieren nur wenige Daten zum längerfristigen Vergleich der 
beiden aktuell in Europa zugelassenen Systeme: Den Edwards SAPIEN™/SAPIEN XT™ 
Transcatheter Heart Valves (ES, Edwards Lifesciences, Irvine, Kalifornien, USA) und dem 
Medtronic CoreValve ReValving™ System (MCV, Medtronic, Minneapolis, Minnesota, 
USA). Zielstellung: Ziel der Arbeit war der prospektive Vergleich der beiden o.g. 
transfemoralen Aortenklappenimplantationssysteme in einem spezialisierten Herzzentrum 
bezüglich der prozeduralen Sicherheit, des klinischen Nutzens, der 1-Jahres-Letalitätsrate, der 
langfristigen Klappenfunktionalität sowie die Auswertung der Kriterien des Valve Academic 
Research Consortiums (VARC) zur standardisierten Komplikationsanalyse. Material und 
Methoden: Ab dem 01.01.2009 wurde bei jeweils 100 konsekutiven Hochrisikopatienten mit 
hochgradiger, symptomatischer Aortenklappenstenose eine perkutane, transfemorale 
Aortenklappenimplantation mittels der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT Transcatheter Heart 
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Valves und des Medtronic CoreValve ReValving Systems  im Hybrid-Operationssaal des 
Herzzentrums Leipzig der Universität Leipzig durchgeführt. Zur Überprüfung der 
Klappenfunktionalität und der hämodynamischen Ergebnisse der transfemoralen 
Aortenklappenimplantationen erfolgten prä- und postinterventionell echokardiografische 
Untersuchungen sowie weitere Verlaufskontrollen 30 Tage und ein Jahr postinterventionell. 
Der prozedurale Erfolg wurde zusätzlich sowohl durch die klinische Präsentation der 
Patienten als auch nach dem Auftreten klinischer Zeichen der Herzinsuffizienz zum Zeitpunkt 
der Entlassung und den Verlaufskontrollen evaluiert. Es erfolgte für alle Patienten die 
Auswertung der VARC-Kriterien zur standardisierten Komplikationsanalyse. Als primärer 
Endpunkt wurde die Gesamtletalitätsrate im ersten postinterventionellen Jahr definiert. 
Ergebnisse: Das mittlere Alter der Patienten betrug 81,8 ± 5,4 Jahre, der mittlere Gradient 
über der Aortenklappe 49 ± 17 mmHg und die auf die Körperoberfläche normierte 
Klappenöffnungsfläche 0,3 ± 0,1 cm²/m². Die prozedurale Erfolgsrate lag bei 97% (MCV) 
bzw. 93% (ES) mit zwei intraprozeduralen Todesfällen in der Edwards-Behandlungsgruppe. 
Die Gesamtletalität betrug nach 30 Tagen 15% (MCV) bzw. 14% (ES) und 30% (MCV) bzw. 
27% (ES) nach einem Jahr. Fehlender prozeduraler Erfolg (HR 4,1), NYHA-Klasse III/IV bei 
Aufnahme (HR 2,9), eine akute schwere postinterventionelle Niereninsuffizienz oder Dialyse-
pflichtigkeit (HR 2,7) und eine präinterventionelle Schrittmacherabhängigkeit (HR 2,2) waren 
unabhängige Risikofaktoren in Bezug auf die 1-Jahres-Letalitätsrate. Der mittlere 
Druckgradient über der Aortenklappe war postinterventionell in beiden Gruppen im Mittel um 
ca. 90% niedriger und die absolute Aortenklappenöffnungsfläche im Mittel um ca. 1,3 cm² 
größer als vor dem Eingriff.  Es zeigte sich keine signifikante Veränderung dieser guten 
klinischen und hämodynamischen Ergebnisse in den 30-Tages- und 1-Jahres-Verlaufs-
kontrollen. Die Implantation der Edwards SAPIEN/SAPIEN XT-Prothesen war 
hochsignifikant mit mehr das VARC-Kriterium „life-threatening or disabling bleeding“ 
erfüllende Blutungskomplikationen verbunden (ES: 30, MCV: 12 Patienten, p = 0,018), 
wohingegen nach der Implantation der Medtronic CoreValve-Prothesen hochsignifikant 
häufiger die Implantation eines permanenten Schrittmachers erforderlich war (MCV: 41,    
ES: 22 Patienten, p = 0,032). Schlussfolgerung: Bei älteren Patienten mit einer 
symptomatischen, hochgradigen Aortenklappenstenose und einem erhöhten perioperativen 
Letalitätsrisiko konnte kein statistisch signifikanter Unterschied bezüglich der 1-Jahres-
Letalitätsrate zwischen den Edwards SAPIEN/SAPIEN XT Transcatheter Heart Valves  und 
dem Medtronic CoreValve ReValving System  nachgewiesen werden, obwohl sich das Risiko 
für bestimmte periprozedurale Komplikationen in beiden Gruppen signifikant unterschied. 
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10. Anhang 
10.1. Referenzwerte der Laborparameter 
 
Parameter Referenzbereich  
    
Leukozyten – Gpt/l 4,4 – 11,3  
Neutrophile Granulozyten – % 0,50 – 0,70  
Lymphozyten – % 0,25 – 0,49  
Erythrozyten – Tpt/l 4,5 – 5,9  
Hämoglobin – mmol/l 8,7 – 10,9  
Hämatokrit – % 0,40 – 0,52  
Thrombozyten – Gpt/l 150 – 400  
Kreatinin im Serum – µmol/l < 106  
Harnstoff – mmol/l 1,7 – 8,3  
Bilirubin gesamt – µmol/l < 21,0  
ASAT – µmol/l  0,17 – 0,85  
ALAT – µmol/l 0,17 – 0,85  
Kalium – mmol/l 3,3 – 5,4  
Natrium – mmol/l 134 – 146  
Chlorid – mmol/l 96 – 110  
Calcium – mmol/l 2,15 – 2,55  
Partielle Thromboplastinzeit – sec 25 – 37  
Quick (INR)  0,9 – 1,2  
n-terminales pro-BNP – ng/l < 486  
 
Anhang 1: Referenzwerte der Laborparameter. ASAT = Aspartat-Aminotransferase, 
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